Zpréava o &innosti Ustavu Zivogisné fyziologie a genetiky Akademie v&d CR za rok 2005

1. Védecka ¢innost pracovisté a uplatnéni jejich vvsledki

a) Strucnd charakteristika védecké Cinnosti pracovisté

V prubéhu roku 2005 se jednotlivé védecké tUtvary ustavu soustfedily na vyzkum v nasledujicich
oblastech a tématickych okruzich.

* Identifikace signalnich drah a gent folikularnich buné¢k, které reguluji znovuzahéajeni meiotického zrani
oocytl a expanzi kumularnich bunék v preovulacnich folikulech savcti.

* Sledovani exprese genil v priubéhu zrani oocytdl prasete a v prubéhu preimplanta¢niho vyvoje embryi
skotu a prasete pomoci subtraktivni hybridizace, RT-PCR a real-time RT-PCR.

* Byly sestaveny tfi knihovny z preimplantaéniho embrya skotu a zasldny k dalSimu zpracovani na
spolupracujicim prestiznim pracovisti Université Laval, Quebec, M.A. Sirard. Dale probihd vytvareni
dalsich knihoven z preimplantacniho vyvoje prasete.

* Vyvoj optimalnich podminek pro rlst nervovych a mezenchymovych kmenovych bunék prasat na noveé
syntetizovanych hydrogelech ve spolupraci s ostatnimi laboratofemi sdruzenymi v Centru bunééné terapie
a tkanovych nahrad (CBTTN).

* Transplantace mezenchymovych buiiek spolu s nebunéénym nosi¢em do mist s poskozenym kloubnim
povrchem u prasat a obdobn¢ do poskozené riistové chrupavky u kralikd.

* Vyzkum morfologickych aspektli embryonalniho vyvoje hlavovych struktur se zaméfenim na vyvoj
struktur dutiny Ustni, pfedevsim pak ptedsin dutiny ustni.

* Finalizace trojrozmérnych rekonstrukci vyvijejici se dentice sledujici uplatnéni bunécéné proliferace a
bunééné smrti v embryonalnim vyvoji molard savci.

* Vyvinuti zcela nové metody tzv. kultivace zubnich vyseki (tooth slices) umoziujici ziskat informace
tykajici se bunécné kontinuity signalnich center vyvijejicich se zubd.

* Imunohistochemicka analyza aktivace kaspazy 3 uplatnujici se pfi apoptotické eliminaci bunék
v primarnim sklovinném uzlu zubniho zakladu moléru u laboratorni mysi.

* Vyzkum ucinku devitalizace (lokalni chirurgické ischemizace) na melanom u praseciho modelu a
sarkom u laboratorniho potkana s diirazem na detekci protinddorové imunitni reakce vyvolané
devitalizovanou nadorovou tkani.

* Kvantifikace vybranych cytokinint Sandwich-ELISA technikou a bliz§i imunocytochemicka a
karyologicka charakterizace linie sarkomovych bunék potkana.

* Charakterizace genti, hledani polymorfismi, mapovani genti a mapovani QTL genomu prasete, pozi¢ni
a funk¢ni kandidatni geny z chromozémovych oblasti kde jsou lokalizovany QTL.

* Rozvoj funkéni genomiky zamétfené na analyzu exprimovanych genll vyvoje i rdstu svali a
kandidatnich i pfi¢innych genti funkéné ovliviiujicich zrak u psi.

* Vyzkum protinadorové aktivity nativnich a konjugovanych ribonukleaz.

* Vyzkum populacni genetiky, systematiky a fylogeografie drobnych savcl zaméfené na hybridni zony u
domacich mysi.

* Rozvoj molekularni populaéni genetiky, fylogeografie, fylogenie, cytogenetiky a systematiky
evropskych sladkovodnich ryb, zejména reofilnich, prizkum a testovani vypovidaci hodnoty mt a
nuklearnich DNA znakd.

* Experimentalni modelovani evolu¢ni dynamiky asexudlnich hybridnich komplexti ryb véetné
taxonomickych feseni nejasnych konstrukei za pouziti genetickych znak.

* Hormonalni fizeni vyvoje mlécné zlazy a laktace, detekce a charakterizace latek s i¢inky agonistl a
antagonistli steroidnich hormonti v podminkach in vivo.

* Zavedeni metodologie detekce endokrinnich disruptorti v primyslové vyrabénych latkach, potravinach,
nové syntetizovanych farmakach a v environmentalnich vzorcich.* Vyzkum metabolismu pektinu,
kyseliny fytové v zazivacich traktech pokusnych zvirat, dale antimikrobialni aktivity nékterych mastnych

kyselin a jejich derivatii, vyzkum mikrobialniho metabolismus ve slepém stievé kralikd.

* Studium a identifikace anaerobnich mikroorganismu (archaea, bakterie a houby) v travicim traktu zvitat
a lidi.

* Sledovani vlivu anaerobnich mikroorganismt na vznik a prib¢h zanétlivych onemocnéni tracniku u
zvitat i ¢loveka.
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1) B - Pomoci RT-PCR byla charakterizovana embrya ziskana z definovanych oocytl. Jako housekeeping
gen byl pouzit histone H2A, kde doslo k expresi pro Bax, connexin 31 (Cx31) a connexin 43 (Cx43) u 7
dennich a 8 dennich blastocyst ziskanych z oocytl izolovanych ze stfednich a malych folikulti ve fazi
rustu nebo dominance. Exprese genti pro Bax a Cx31 se neli§i mezi jednotlivymi skupinami, exprese
Cx43 se nelisi u 7 dennich blastocyst, avSak u 8 dennich blastocyst se nachazi ve statisticky vyznamné
vySssi expresi.

2) B - Pti studiu iniciace translace v savéich oocytech byla popsana signalni draha ucastnici se na
biochemické studie prokazaly vyznam proteinovych komplexii: Cap-binding Protein, eIF4F a 4E-BP1.

3) C - Kultivace a nasledné znaceni prasecich nervovych kmenovych bunék a také mezenchymovych
bun€k pomoci nanocastic zeleza. Mezenchymové buiky byly aplikovany do nebunéénych nosict a
transplantovany do oblasti s poskozenym kloubnim povrchem.

4) B - Analyza proteomu prasec¢ich oocytli béhem zrani byla zamétfena na studium nékolika vybranych
proteind, jako je UBL a histony a pfi studiu protinadorovych U¢inki inhibitord cyklin-dependentnich
protein kinaz.

5) B - Biochemicka analyzy oocytti mysi v pritbé¢hu meiotického zrani oocytti mysi v podminkach in vitro
a in vivo prokazala, Ze béhem rozpadu zarode¢ného vacku dochazi nezavisle na aktivaci kinazy Cdkl
k pfechodné fosforylaci a aktivaci PKB/Akt kinazy.

6) B - Pii vyzkumu morfologickych aspekti embryonalniho vyvoje hlavovych struktur obratlovct byly
ziskany prioritni udaje o vyvoji struktur dutiny ustni, predevsim pak predsiné dutiny ustni.

7) B - Byla dokoncena fada trojrozmérnych pocitacovych rekonstrukci sledujicich uplatnéni bunééné
proliferace a bunécné smrti v embryonalnim vyvoji molari u modelovych savct.

8) C - Byla vyvinuta zcela nova metoda tzv. kultivace zubnich vysekt (tooth slices). Tato technika
umoznila ziskat jedine¢né vysledky tykajici se bunécné kontinuity signalnich center vyvijejicich se zubu.
9) B - Byla ukoncena imunohistochemicka analyza aktivace kaspazy 3 uplatiiujici se pifi apoptotické
eliminaci bun€k v primarnim sklovinném uzlu zubniho zakladu molaru savct.

10) B - U miniprasat linie MeLiM vyvolava devitalizace lymfatické uzliny s metastazami stejny efekt
jako devitalizace primarniho kozniho melanomu — dochazi k zaniku vSech nadorovych lozisek (koznich
nadortl i orgdnovych metastaz).

11) B - U laboratorniho potkana linie Lewis vede devitalizace subkutanniho sarkomu, vytvotfené¢ho po
inokulaci bunék R5-28-2 (ustanovenych v LBN ze spontanniho sarkomu), k zaniku rovnéz druhého
subkutanniho nadorového loziska (vyvolaného stejnym zpisobem).

12) B - Byl dokoncen vyzkum dvou gent (SKI a GABRD) z funk¢éné vyznamné oblasti chromosomu 6
prasete, ktera obsahuje vazbovou skupinu RYRI1. Byl identifikovan PAC klon obsahujici gen SKI. Pti
vyuziti tohoto klonu jako sondy byl gen SKI mapovan pomoci FISH na chromosom 6q22-q23.

13) C - Byly dokonceny vysledky analyzy QTL na chromozému X prasete z nékolika experimentii
zahrnujici kiizence riznych plemen alternativnim ptistupem. Vyhodou spole¢né multiplemenné analyzy,
oproti analyze dvouplemennych kifizencl, je zvySeni statistické sily experimentll a uplné€j$i pokryti
genetické variability druhu.

14) B - Analyza pftiblizné 2000 domacich mysi ze 115 lokalit ve srovnani s jinymi transekty v Evropé
ukazala 1) podobnost stfedoevropské ¢asti hybridni zony se situaci v Dansku (Sitka zony, sila genetické
bariéry, disperze, selekce proti hybridim, relativni fitness hybridnich jedincit), 2) na druhé stran€ existuji
nekteré zasadni rozdily zejména v charakteru pfechodu chromozomu Y a ve sméru asymetrie jednotlivych
klin.

15) C - Byla provedena rozsahla analyza cytogenetickych znakli ryb obyvajicich Evropu, které byly
ziskany v prubehu poslednich let. Bylo prokazano jejich uziti v odborné podlozené ochrané jako dalsiho
vyznamného souboru znaki, které vedle molekularné biologického pfistupu odhaluji vyznamnou
diverzitu ryb. Tato analyza byla zpracovana jako vyzadana kapitola do knihy Fish Cytogenetics.

16) B - Podrobna molekularni fylogenie cobitoidni celedi Botiidae zalozena na fylogenetické analyze
prokazala, Ze dv¢ hlavni identifikované linie se liSi irovni evolu¢ni ploidie — Leptobotiinae jsou diploidni
(2n = 50), zatimco Botiinae (2n = 100) jsou tetraploidni. Polyploidie je tedy zietelné monofyletického
puvodu.

17) C - Srovnani ucinku mastnych kyselin C, — C;3 a monolaurinu, kyseliny citronové, fumarové,
jantarové, jable¢né a mlééné vicéi sedmi kmentim enteropathogennich bakterii ukazalo, Ze mastné
kyseliny o stfedni délce fetézce (Cs — Cy4 ) maji vyrazné vyssi antimikrobialni aktivitu neZ ostatni
zkousené latky.
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18) B - Vyzkum tucinku amidovanych pektinii na homeostazi cholesterolu u potkanil ukazal, ze ze dvou
zkouSenych preparati byl ucinnéj$i pektinamid o vys$$im stupni substituce. Signifikantné snizil
cholesterolémii a zvysil podil HDL cholesterolu na ukor dalSich frakei.

19) B - U deviti druhtt amylolytickych bakterii, které se podarilo spolehlivé identifikovat, byly
charakterizovany jejich amylasy. Ctyfi z nich produkovaly extracelularni amylasy, ostatni mély amylasy
vazané na bunécnou sténu.

20) B - Byl popsan restrikéné¢ modifikaéni systém u anaerobnich bakterii rodt Butyrivibrio a
Pseudobutyrivibrio. Byly to endonukleasy Il.typu s aktivitou EcoRV, Nsil, Asel, a Saul. Byly zjistény i
endonukleasy IIS typu i DNA modifika¢ni metyltransferasy.

21) B - Pomoci klasickych a molekularnich metod byl popsan vyvoj populace bifidobakterii v travicim
traktu kojencti. Dominantnimi bakterialnimi druhy byly vesmés Bifidobacterium breve a B. longum.
Jejich neptitomnost byla ¢asto spojena se zdravotnimi problémy sledovanych pacientt.

vevr

¢) Nejvyznamnéjsi popularizacni aktivity pracovisté

V ramci feSeni EU grantu ,,Cloning in Public bylo uspotadano ptednaskové odpoledne se tiemi
zahrani¢nimi feniky na P¥F UK. Ustav se podilel na organizaci série prenasek ,,Mendel Lectures 2004-
2005 a prenasek ,,Mendel Lectures 2005-2006. Pro potad ,,Popularis“ byl natocen dokument s ndzvem
»dtado ze zkumavky* (dokumentace prace H. Kovarové a A. Pavloka). Byly uskutecnény dvé zvané
prednasky o devitalizaéni problematice na konferencich s mezindrodni ucasti (Ceské Budgjovice;
Kosice). J. Dostal publikoval dalsi dily serialu o genetice pst (2005. 37 - 48. dil. Pod nazvem ,,Za
porozuménim variability plemen pst a jejich zivota.” Publikovdno v periodiku Svét pst). Autofi
Eckschlager, Pouckova, Matousek publikovali vroce 2005 popularizacni c¢lanek ,,Ribonukleazy
v protinadorové terapii“ - Klinickéa onkologie ¢. 8, 207-209, 2005. V Radiu Leonardo byl uveden potad o
anaerobnich bakteriich (J. Kopecny).

d) Domadci a zahranicni ocenéni zaméstnancii pracovisté

Dr. J. Matouskovi byla udélena medaile Slovenské akademie polnohospodarskych vied za veédecké
pokroky a tspésnou spolupraci se slovenskymi pracovisti. Prestizni American Biographical Institute jej
jmenovala jako Consulting Editor of the International Directory of Experts and Expertise. Technology
Foundation of Japan navrhla J. Matouska na cenu Japan Prize for the 2007 v kategorii ,,Innovative
Devices Inspired by Basic Research®. Doc. MUDr. D. Sedmera, Ph.D. ziskal Fellowship J.E. Purkyné na
obdobi 2006-2010.

e) Dalsi specifické informace o pracovisti, zméndch v jeho struktuie a védecké orientaci, o vysledcich
atestaci a o piekaZkdach a problémech v innosti pracovisté

V roce 2005 zacalo pracovisté provozné i védecky fungovat podle noveé vytvoteného scénare vytyCeného
ve vyzkumné zaméru na 1éta 2005-2010. Prozatim se ukazalo, ze strategie zdméru zaloZena na Cinnosti
¢tyfech proporcionalné srovnatelnych badatelskych celki (sekci), které maji srovnatelnou personalni
kapacitu, byla spravna. Hlavnim cilem byla integrace dosavadnich samostatnych pracovnich tutvarii
(oddé€leni) a jejich badatelskych smérti do tématicky vyhranénych organizacnich jednotek, jejichz vedeni
bylo svéteno osvédéenym vynikajicim vedoucim védeckym pracovnikiim s vysokym odbornym kreditem.
Vyznam tohoto uspofadani byl spatfovan piedevSim v systémové vychové mladych védeckych
pracovnikii, v jejich odborném rtstu pod vedenim renomovanych védcti a souCasné v ziskavani
$pickoveych védeckych vysledkti ve funkénich badatelskych tymech. V roce 2005 byla uvedena do
provozu Spoleéna proteomicka laboratof mezi UIACH AV CR a UZFG AV CR. Rekonstrukci &asti
prostor v budové AV CR na Vevefi ulici v Brné tak bylo vytvofeno $pi¢kové vybavené moderni védecké
pracovisté, které je schopno konkurovat obdobnym zatizenim v zahranici. V Libéchové byla tspéSnou
kolaudaci zavr§ena v terminu stavba Biotechnologického centra UZFG. Na konci roku 2005 se jiz do
nové postavenych laboratofi zacali st€éhovat védecti pracovnici vcetn€ laboratornich technologii.
Predpokladame, ze v nasledujicich letech biotechnologické centrum vyznamné rozsiti badatelské aktivity
UZFG jak po strance kvantitativni, tak i kvalitativni. Na zakladé ziskani Fellowshipu J.E. Purkyné pro
nadéjného mladého pracovnika doc. MUDr. D. Sedmeru, Ph.D. byly piipraveny v kréském pavilonu
(pavilon S) vhodné podminky pro jeho navrat po 9 letech ze Spickového pracoviste v USA. Tyto
podminky se tykaly jak personalniho, tak i pfistrojového zajisténi jeho Laboratofe kardiovaskularni
morfogeneze, ktera je soucasti 2.védecké sekce UZFG (Sekce embryologie Zivogichii, bunééné a tkaiiové
diferenciace). V kréském arealu lékatskych a biologickych pracovist AV CR pokracovala jednani o
majetkovém uspofadani v ramei prechodu na VVI. Po dohodé s fediteli tzv. minoritnich astavii (UIACH
AV CR a UEB AV CR) bylo navrzeno regionalni soustfedéni viech ustavii nemajicich sidlo v Kréi
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v nové budové (tzv. Sb), kterd by po realizaci nasim pracovistém byla v roce 2007 postavena v tésné
blizkosti pavilonu S. V pribéhu roku 2005 probihala ¢etna jednani s fediteli ustavi v ramei jihomoravské
zdkladny AV CR, ktera vyustila v navrh vystavby Integrovaného centra védy a vyzkumu v roce 2007 az
2009 na pozemku AV CR na ulici Veveii v Brné. Tato stavba, financovana pievazné ze strukturalnich
fondtt EU, by jednak vyfesila dlouhodobé prostorové pozadavky nékolika ustavii AV CR ¢&i jejich
pobocek v Brné a dotvofila by napii¢ védeckymi oblastmi areal AV CR na ulici Veveii, ktery ma jisté
podobnosti s obdobnymi celky v Praze. Ustav jasné potvrdil svoji védeckou orientaci piedeviim do
oblasti biomediciny, coz bude prohlubovano i v nasledujicim obdobi. V roce 2005 byl zvySovan tlak na
umeérné vysoké pedagogické aktivity védeckych pracovnikt a jejich etablovani do riznych univerzitnich
struktur (védecké rady, oborové rady apod.). Rozsifila se spoluprace se zahrani¢im a v tomto trendu
budeme pokracovat i nadale. Ustav se vice zaméfi na postupné omlazovani pracovniho kolektivu a
produkei védeckych vysledki uplatnitelnych v praxi.

2. Védecka a pedagogicka spoluprace ustavu s vyvsokymi Skolami

a) Nejvyznamnéjsi védecké vysledky pracovisté vzniklé ve spoluprdci s vysokymi Skolami

V ramci spolupréce s vysokymi Skolami lze zdGraznit nasledujici fakta.

Ve spolupraci s Veterindrni a farmaceutickou univerzitou Brno byla rozpracovana dvoustupiiova
kultivace bovinnich oocytll vyuzivajici moznosti pfeneseni nejnovéjsich technik do podminek klinického
pracovisteé (2 spolecné publikace). Na zakladé ¢innosti Spolecného pracovisté morfologie obratlovcd se
stejnou vysokou Skolou byla skompletizovana embryologicka sbirka prasete domaciho pro odontologické
studie (2 publika¢ni vystupy). Spoluprace s MZLU Brno vyustila ve studium gend exprimovanych ve
fetalnich a dospélych svalech prasat, ¢astecnou charakterizaci, studium polymorfismu a mapovani genti
OIF a ASPN, stejn¢ jako klonovani, studium polymorfismu a asociace genu kodujiciho resistin u prasat.
Pti spolupraci s PiF UK Praha byly nalezeny dalsi znaky a markery pro studium hybridni zony domacich
mys$i v evropském transektu. S universitou v Bonnu bylo na modelu halancikd rodu Chromaphyosemion
zjisténo, ze karyotypova evoluce v kazdé molekularné identifikované fylogenetické linii je naprosto
odli$na a nelze tedy uplatnit jednotny model diferenciace. Spoluprace s CZU Praha vyustila ve vyvinuti
metody detekce a stanoveni bifidobakterii pfi postnatalnim vyvoji kojencd. V ramci spole¢ného vyzkumu
mezi UZFG a VSCHT Praha bylo dokon&eno studium, ptiprava, popis struktury a biologickych uginki
derivati pektinu (vysledky této spoluprace byly uplatnény na konferenci ,,Struktura a biologické ucinky
polysacharidi a jejich derivati®, ktera se konala 11.11.2005).

b) Nejvyznamnéjsi vysledky Cinnosti vyzkumnych center a dalSich spoleCnych pracovist’ ustavu AV s
vysokymi Skolami

V ramci ¢innosti CBTTN byl prohlouben program studia epidermalnich kmenovych bun¢k na modelu
srovnani prasecich a lidskych kmenovych bunék izolovanych z vlasovych folikulti. Tato pozorovani byla
dale srovnavana s malignimi buiikami epitelidlniho piivodu. Ve spolupraci s VURH JU bylo dosaZzeno
prioritnich vysledka pfi identifikaci vysoce ploidnich hybridnich jesterd.

¢) Spoluprdace s vysokymi Skolami na uskutecCiiovani doktorskych studijnich programit (DSP) a
magisterského a bakaldiského studia

funkce poéet pracovnika UZFG
Clenové oborovych rad 4
Skolitelé 10
Skolitelé - specialisté 5
Vyuka na VS 17
Clenové komise pro statni zkousky 5

V roce 2005 probihala aktivni spoluprace UZFG s nasledujicimi vysokymi $kolami: PfF UK Praha,
Veterinarni a farmaceuticka univerzita Brno, VSCHT Praha, 1. LF UK Praha, LF MU Brno, PiF MU
Brno, JU Ceské Budg&jovice, CZU Praha a UTB Zlin. Dr. Miiek je piedsedou oborové rady Normélni a
patologicka morfologie na VFU Brno.
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3. Spoluprace pracovisté s dal§imi institucemi a s podnikatelskou sférou

a) Spolecné projekty vyzkumu a vyvoje podpoiené z veiejnych prostiedkii

Optimalizace vyvojové potence bovinnich embryi vzniklych v podminkach in vitro s firmou BOVET,
ktera je specializovana na pienos embryi skotu. Zdokonaleni postupti oplozeni in vitro u prasat s VUZV
Uhfingéves.

b) Vysledky vyzkumu a vyvoje pro ekonomickou sféru

Testovani genetické Cistoty druhti a plemen ryb zahrnutych do Narodniho programu plemennych zdroji a
Slechtitelského programu SR na zakladé hospodaiskych smluv a akreditace Laboratofe genetiky ryb Mze
pro tuto ¢innost (provedeno 200 analyz na zakladé 5 smluv).

¢) Nové firmy, které vznikly na zakladé vysledki ¢innosti ustavu v oblasti aplikovaného vyzkumu
Na zaklad¢ vysledkil innosti ustavu nevznikly zadné firmy v oblasti aplikovaného vyzkumu.

d) Odborné expertizy zpracované v pisemné formé pro stdtni orgdny a instituce

V roce jednotlivi pracovnici tGstavu zpracovali celkem 22 riznych odbornych posudktl v pisemné forme
pro statni organy a instituce. Dr. Kaiika je ¢lenem Ceské komise pro nakladani s GMO (MZP CR). Prof.
Marounek vypracoval pro MZe ucelenou studii ,Moznosti nahrady antibiotik jinymi latkami
s antimikrobidlnim G¢inkem®.

4. Mezinarodni védecka spoluprace pracovisté

a) Piehled mezindrodnich projektii, které pracovisté iesi v ramci mezindarodnich védeckych programii
Grant 6. FP EU 514059 Cloning in Public, EU; COST B23 - Oral facial development and regeneration;
Grant. 6 FP CRAFT EU COOP CT 2004 508421 CHITOSANPEROS; KONTAKT MSTM ¢&.12/2004-5 -
Fyziologie, taxonomie a biotechnologie fibrolytickych anaerobnich bakterii; COST 848 ,Rabbits*
(Izolace a charakterizace amylolytickych, pektinolytickych a hemicelulolytickych bakterii ze slepého
stieva kraliki).

b) Nejvyznamnéjsi védecké vysledky dosaZené v ramci mezindrodni spoluprdce

V ramci mezinarodni spoluprace byly v roce 2005 dosazeny vyznamné védecké vysledky v nasledujicich
oblastech: regulace translace béhem zrani savéich oocytl a proteomové analyzy sav¢ich oocytatnich
proteinti (FBN Dummerstorf, Némecko); produkce embryi ovci z oocytl pohlavné nezralych darcti (AR
Krakow, Polsko); analyza nervovych kmenovych bun¢k (Iowa State University, USA); kultivace zubnich
vyseki (tooth slices) (Dpt. Craniofacial Development, King's College, UK); dale byly ziskany vyznamné
vysledky pii molekularné genetické analyze prase¢iho genomu u miniprasat linie MeLiM (CEA-INRA,
Jouy-en-Josas).

¢) Akce s mezindrodni ucasti, které uistav organizoval nebo v nich vystupoval jako spolupoiadatel
Spolupoiadatel 2. Ceské proteomické konference, Lednice, 12-17. 10. 2005; spolupotadatel 43. sjezdu
Ceské anatomické spole¢nosti s mezinarodni Gdasti a 42. Lojdova sympozia "Pokroky v zakladni,
aplikované a diagnostické histochemii", Brno, 4.-7. zati 2005; spoluporadatel konference 5" ISAM
(/International Symposium on Anaerobic Microbiology) ve Varsavée 2005.

d) Vycet jmen nejvyznamnéjSich zahrani¢nich védci, kteii navstivili pracovisté

Prof. M.A. Sirard (Univ. of Laval, Kanada); Dr. A: Salustri (University of Rome, Dept Publ Hlth & Cell
Biol, Rome, Italie); Dr. M. Marsala (Univ. San Diego, USA); Dr. Tomek (FBN Dummerstorf, Némecko);
Prof. Dr. Kunihiro Suzuki (Nihon University, Tokyo, Japonsko); Dr.Olga Suchorskéd (Lvovska statni
zemédelska universita, Ukrajina); Dr.Katleen Raes (University of Gent, Belgie); Dr. Maria Piknova
(UFHZ SAYV, Kosice, Slovensko); dr. Marian Janiga (Zilinské Univerzia, Slovensko); Dr. Susan Amin
(King's College, London, Velka Britanie).

e) pocet fungujicich meziustavnich dvoustrannych dohod
Pét fungujicich meziustavnich dvoustrannych dohod.

V Libéchové dne 16. 1. 2006 Ivan MisSek
teditel UZFG AV CR
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Piiloha ¢. 1

Anotace nejvyznamnéjSich védeckych vysledki UZFG AV CR

Nova technika ve studiu zubniho vyvoje

Byla zavedena zcela nova technika zubnich vyseki (tooth slices) a vyuzita pro testovani hypotézy tykajici
se buné¢né kontinuity primarniho (PEK) a sekundarnich sklovinnych uzli (SEK) vyvijejicich se molart.
Morfogeneze zubnich vysekl byla sledovana od stadia zubniho poharku az po zvonek, nebyla vsak

prokazana zadna migrace bunék PEK. SEK se vytvotily normalné, coz bylo prokdzano expresi Fgf-4.

A new technique in tooth development study

A new technique of tooth slices was described and exploited to investigate hypothesis of cellular
continuity between the primary (PEK) and secondary enamel knots (SEK) in developing molar teeth.
Morphogenesis of tooth slices was monitored from cap to bell stages, however, no migration of the PEK

cell population was found, normal formation of SEK was confirmed by Fgf-4 expression.

Matalova, E., Antonarakis, G.S., Sharpe, P.T., Tucker, A.S. (2005): Cell lineage of primary and
secondary enamel knots. Dev Dyn 233: 754 — 759

Vyvoj zubniho vyseku v ex vivo kulture ukazuje morfogenezi molaru od zubniho pupene (4) do
faze pozdniho zvonku (C), jejiz dynamiku lze diky této nové technice mikroskopicky sledovat.

Tooth slices development in ex vivo culture shows morphogenesis of molar tooth from the dental
bud stage (A) up to late bell stage (C). Dynamics of this process is just microscopically
researchable using above mentioned technique.

Kontaktni osoba RNDr. E. Matalovad, PhD.; tel. 41212292, e-mail: matalova@iach.cz
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Miniaturni laboratorni prase je nenahraditelv biomedicinskv model

Zékladnim piedpokladem pro vyvinuti bezpe¢nych preklinickych protokold v biomedicinském vyzkumu
je pouziti vhodnych modelt na zvifatech, které mohou poskytnout takové experimentalni udaje, které
poskytuji vysokou zaruku, zZe navrzené metodiky mohou byt zkouseny v preklinickém vyzkumu. V tomto
ohledu zaujima miniaturni prase, které ma celou fadu fyziologickych podobnosti s lidskym organizmem,
vyjimecné postaveni vzhledem k optimalnim mozZnostem rozmnozovani a chovu. V tomto ¢lanku jsme
sumarizovali zkusSenosti nasi laboratofe s vyuzitim miniaturnich prasat v biomedicinském vyzkumu,
protoze v poslednich né€kolika letech tento model nabyva na dilezitosti. Soustfedili jsme se na vyuziti
sami¢ich zarode¢nych bun€k prasat v oblasti fyziologie reprodukce, kde slouzi hlavné jako model pro
studium chromozomalnich abnormalit, pfedevSim aneuploidie u lidskych oocytl. Pozornost je také
vénovana piipravé transgennich prasat za ucelem budouci xenotransplantace organd. Témto
experimentiim, které budou vyzadovat jest¢ mnohaleté soustfedéné usili védcl zcelé fady védnich
oblasti, se nas tym nevénuje. Naopak vyuzivame praseci epidermis jako jedine¢ny srovnavaci model pro
ptipravu lidskych koZznich bunék k transplantaci po zavaznych poranénich. Stejn¢ tak jsou nervové
kmenové bunky prasat zkoumany za ucelem jejich vyuziti v modelu misniho poskozeni. Miniaturni prase
je tedy jedinecnou alternativou, kterd odstrafiuje pouziti primati k vyzkumnym tG¢eltim, ale umoziuje, po

vhodné imunosupresi, i spolehlivou testaci terapeutické vhodnosti lidskych bun¢k.

Laboratory minipig is a highly valuable biomedical model

Crucial prerequisites for the development of safe preclinical protocols in biomedical research are suitable
animal models that would allow for human-related validation of valuable research information gathered
from experimentation with lower mammals. In this sense, the miniature pig, sharing many physiological
similarities with humans, offers several breeding and handling advantages (when compared to non-human
primates), making it an optimal species for preclinical experimentation. The present review offers several
examples taken from current research in the hope of convincing the reader that the porcine animal model
has gained massively in importance in biomedical research during the last few years. The adduced
examples are taken from the following fields of investigation: (a) the physiology of reproduction, where
pig oocytes are being used to study chromosomal abnormalities (aneuploidy) in the adult human oocyte;
(b) the generation of suitable organs for xenotransplantation using transgene expression in pig tissues; (¢)
the skin physiology and the treatment of skin defects using cell therapy-based approaches that take
advantage of similarities between pig and human epidermis; and (d) neurotransplantation using porcine
neural stem cells grafted into inbred miniature pigs as an alternative model to non-human primates

xenografted with human cells.

Vodic¢ka, P., Smetana, K. Jr, Dvorankova, B., Emerick, T., Xu. Y.Z., Ourednik, J., Ourednik, V.,
Motlik, J.: The miniature pig as an animal model in biomedical research. - Ann N 'Y Acad Sci. 2005
May;1049:161-171.



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Dvorankova+B%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Emerick+T%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Xu+YZ%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Ourednik+J%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Ourednik+V%22%5BAuthor%5D
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Obr.: Neurosféra, shluk prasecich nervovych kmenovych bunek, vysazend na povrchu potazeném
lamininem. Diferencujici neurony (oznaceny zelené protilatkou proti blll-tubulinu) migruji z neurosféry,
lezici v levé spodni casti obrazku. Jadra bunék oznacena cervené pomoci propidium jodidu.

Fig: Neurosphere, the cluster of porcine neural stem cells, plated onto laminin coated surface.

Differentiating neurons (labeled in green with anti-betalll-tubulin antibody) are migrating out of the
neurosphere located at the left bottom of the image. Cell nuclei labeled in red with propidium iodide.

Kontaktni osoba Mgr. Petr Vodicka, tel.315 639567, e-mail: vodicka@iapg.cas.cz
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Klonalni obratlovci v prirodé — model sekavci rodu Cobitis

U savct je klonovani ve stfedu zajmu nejen odborné vetejnosti, ale stile jesté nebylo dosazeno
rozhodujicich tspéchti pro nedostatek fady dulezitych experimentéalnich tdaji. Naproti tomu u fady
nizsich obratlovct je klonalni rozmnozovani soucasti evolucnich procest a tyto pripady pak nabizeji dalsi
pohledy na povahu klonality obecné. Podrobna fylogeograficka analyza mtDNA znaki u rodi¢ovskych
druht sekavect rodu Cobtis a jejich gynogeneticky se mnozicich hybridnich klond z celého arealu jejich
rozSiteni v Evropé prokazala celkem nckolik zfetelnych fylogenetickych linii pandunajského C.
elongatoides stejné jako vychodo- a severoevropského C. taenia. Nékteré z téchto linii opakovang
areciprocné¢ daly vznik asexudlnim klontim rizného fylogenetického stafi, které¢ prokazaly vyznamné
disperzni schopnosti a rozsifily jako sperm-dependentni formy po arealech rodicovskych, ale i jinych
druhti, coz dokladaji nalezy triploida s tfemi druhovymi genomy. V hybridnich kombinacich byl také
objeven dal$i genom a tento dal$i parentalni druh hybridnich komplext byl formalné popsan jako C.

taurica.

Clonal vertebrates in nature — model of spiny loaches of the genus Cobitis

Although cloning in mammals is in the focus not only in scientific community, the significant progress is
hampered by lack if many important experimenatl data. However, the clonal reproduction in a number of
lower vertebrates is an inherent part of evolutionary processes and analyses of such cases enables another
insigth into nature of clonality. Detailed phylogeographical analyses of mtDNA markers in parental
species of the genus Cobitis and their gynogenetic clones over their distribution range across Europe and
showed several distinct phylogenetic lineages of Pan-Danubian C. elongatoides as well as East- and
North European C. taenia. Some of these lineages repeatedly and reciprocally produced asexual clones of
different evolutionary ages that successfully spread as sperm-dependent parasites across distribution
ranges not only of parental but also other loach species. Such later reproductive contacts were evidenced
by triploid hybrid clones with tri-genome compositions. New genome in hybrid combinations was

discovered and this new parental species within hybrid complexes was formally described as C. faurica.

Janko, K., Culling, M. A., Rab, P., Kotlik, P., 2005: Ice age cloning - comparison of the Quaternary
evolutionary histories of sexual and clonal forms of spiny loaches (Cobitis; Teleostei) using the
analysis of mitochondrial DNA variation. Molecular Ecology. 14: 2991-3004.

Janko, J. Vasil'ev, V.P., Rab, P., Rabova, M., Slechtové, V., Vasil'eva, E.D.: Genetic and
morphological analyses of 50-chromosome spined loaches (Cobitis, Cobitidae, Pisces) from the
Black Sea basin that are morphologically similar to C. taenia, with the description of a new species
Folia zoologica. 54(4): 405 - 420

Culling, M., Janko, K., Boron, A., Vasil’ev, V.P., Coté, .M., Hewitt, G.M.: European Colonisation
by the Spined Loach Cobitis taenia from Ponto-Caspian Refugia based on mitochondrial DNA
variation. Molecular Ecology (in press).

Kontaktni osoba doc. Ing. Petr Rab, DrSc.; tel. 315 639546, e-mail: rab@jiapg.cas.cz
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Priloha é. 2

Tabulkova ¢ast
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Piiloha & 3
Grantové projekty,
které pracovnici ustavu resi nebo se na jejich reSeni podili v roce 2005

Grantovd Cislo grantového Resitel / Pracovisté Nazev projektu

agentura projektu spoluresitel Fesitele

AV CR Genetick. funkeni a vivoiov? Al sivosisntch

vyzkumny ~ AV0Z50450515 Migek Ivan UZFG AV CR NSy, TUNKEnt a vyyojovy potencith zvocionye
. bun¢k, tkani a organismi: jejich vyuziti v mediciné,
zamer ekologii a zeméd¢lstvi.

GA CR 204/05/H023 Kaiika Jifi UEM AV CR Molekularni biologie diferencujici se bufiky.

GA CR 523/03/0857 Kalous Jaroslav ~ UZFG AV CR Uloha Akt kinazy pro regulaci G2/M faze bun&ného
cyklu a ziskani vyvojové kompetence oocytu.

GA CR 204/03/0816 Kubelka Michal UZFG AV CR Charakterizace faktorii podilejicich se na kondenzaci
chromatinu béhem meiotického zrani prasecich a
bovinnich oocytt.

GA CR 524/03/0927  Slavik Tomas UZFG AV CR  Zvy3eni v§vojové schopnosti embryi prasete
produkovanych in vitro.

GA CR 206/03/0205 Macholan Milo§ UZFG AV CR  Bariéry toku genii pro riizné &asti mysiho genomu:
analyza hybridni zony domacich my$i pomoci
mikrosatelitt, SINE a SNP.

GA CR 523/03/0858  Stratil Antonin UZFG AV CR  Analyza diferenéné exprimovanych gent ve fetalnich
kosternich svalech prasete.

GA CR 525/03/0358 Marounek Milan VSCHT Piiprava, popis struktury a biologické uéinky derivati
pektinu.

GA CR 204/04/0571 Kovafova Hana  UZFG AV CR Proteomova a fosfoproteomova analyza meiotického
déleni oocytt.

GA CR 524/04/0104 Kubelka Michal UZFG AV CR Charakterizace metabolickych drah podilejicich se na
iniciaci translace béhem meiotického zrani a béhem
¢asného embryonalniho vyvoje skotu a prasat.

GA CR 523/04/0106  Cepica Stanislav UZFG AV CR  Molekularng genetické studium variability ukladani tuku
u prasat.

GA CR 524/04/0102 Horak Vratislav  UZFG AV CR  Studium imunologické odpovédi po devitalizaci nadorti u
riznych zivocisnych modeli.

GA CR 523/04/0574 Prochazka Radek UZFG AV CR  Uloha receptort luteinizaéniho hormonu v mechanizmu
zrani oocytu prasat in vivo a in vitro.

GA CR 304/04/0101 Misek Ivan UZFG AV CR  Casoprostorové rozlozeni molekul vztahujicich se
k apoptdze béhem vyvoje struktur dutiny Gstni.

GA CR 525/04/0573  Kopeény Jan UZFG AV CR  Konjugovana kyselina linolovéa produkovana
bachorovymi bakteriemi.

GA CR 523/04/0755 Matousek Josef UK, 1.LF  Biologické a protinddorové ucinky oligomerti
pankreatické ribonukleazy A.

GA CR 305/05/960  Nagyova Eva UZFG AV CR Imunodetekce strukturalnich komponent kumulu-
oophoru, nezbytnych pro Gspésné oplozeni.

GA CR 206/05/2556  Bohlen Jorg UZFG AV CR  Rekonstrukce fylogenetickych vztahii sekavcovitych a

12

mienkovitych ryb (Teleostei: Cobitoidea) na zaklade
molekularnich znaku a role polyploidizace v evoluci.
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GA CR

GA CR

GA CR
GA CR
GA CR

GA CR

GA CR

GA AV CR

GA AV CR

GA AV CR

GA AV CR

GA AV CR

AV CR
cileny vyzkum

AV CR
cileny vyzkum
AV CR
cileny vyzkum
AV CR
cileny vyzkum
AV CR
cileny vyzkum
AV CR
cileny vyzkum
AV CR
cileny vyzkum

AV CR
cileny vyzkum

206/05/P586

523/05/P115

523/05/2555

525/05/2584
206/05/P032

206/05/2159

301/05/0418

A600450508

A6045307

A6045405

B500450503

B600450507

S5045111

S5045112

55045313

55045314

S5045317

55045302

5500450513

5500450568

Janko Karel

Sirotek Kamil

Fliegerova
Katefina
Simunek Jif

Kotlik Petr

Slechta Vlastimil

Kovarova Hana

Bohlen Jorg

Macholan Milo§

Rab Petr

Matalova Eva

Kotlik Petr

Rab Petr

Kopecny Jan

Slavik Tomas

Linhart Otomar

Marounek Milan

Skarda Josef

Slechta Vlastimil

Kovarova Hana

UZFG AV CR

UZFG AV CR
UZFG AV CR
UZFG AV CR
UZFG AV CR

UBO AV CR

UEB AV CR

UZFG AV CR

UZFG AV CR

UZFG AV CR

UZFG AV CR

UZFG AV CR

UZFG AV CR

UZFG AV CR

UZFG AV CR

UZFG AV CR

UZFG AV CR

UZFG AV CR

UZFG AV CR

UZFG AV CR
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Evolu¢ni procesy v sekundarni kontaktni zoné
rodic¢ovskych druhi asexudlniho komplexu sekavct
(Cobitis).

Lipolyticka aktivita v travicim traktu kraliku, jeji vyvoj,
ovlivnéni dietou a prakticky vyznam.

Hloubkova fylogeneze anaerobnich hub.

Pasobeni chitinu a chitosanu v tra¢niku ¢lovéka.

Severni glacialni refugia v Evropé: fylogeograficka studie
nornika rudého (Clethrionomys glareolus).

Geneticka, popula¢ni a reprodukéni variabilita invazni
ryby, Carassius ,,gibelio” s alternujicim
bisexualné/asexualnim rozmnozovanim ve stfedni
Evropé.

Nové generace inhibitort cyklin-dependentnich kinas
s vyznamnymi protinddorovymi Gcinky.

Fylogenetické vztahy sekavcovitych ryb
multidisciplinarni ptistup

vyuzivajici molekularni genetiky, morfologie a
cytogenetiky.

(Cobitidae):

Fylogeografie a evoluce aboriginalnich druhti mysi rodu
Mus (M. spicilegus a M. macedonicus) v Evropé a na
Stfednim vychodeé.

Cytotaxonomie kaprovitych a sekavcovitych ryb:
chromozomova distribuce 5S rDNA geni a mezidruhova
homologie markerovych chromozdémt.

Modulace intracelularni kaspazové masinérie v ¢asné
odontogenezi.

Ponto-kaspické glacialni refugium a ptivod moderni
sladkovodni bioty: srovnavaci fylogeograficka studie
kaprovitych ryb.

Molekularni a dalsi genetické znaky pouzitelné pii
ochran€ populaci ohroZenych, vzacnych a mizejicich
druhti ryb v CR.

Transformaéni systém pro bachorovou bakterii
Butyrivibrio fibrisolvens.

Vypracovani funkénich postupti pro vznik embrya prasete
in vitro.

Vyvoj metodik zmrazovani spermatu ryb.

Uginek mastnych kyselin na stfevni pathogenni bakterie,
zdravotni stav a thyny mlad’at hospodaiskych zvirat.

Detekce syntetickych a environmentalnich xenobiotik
narusujicich endokrinni systém zvitat a lidi.

Populacni a geneticka struktura pstruha obecného a
lipana podhorniho jako zaklad uspésného rybaiského
obhospodatovani lososovych vod.

Samiéi pohlavni buiiky - regulace jejich meiotické a
vyvojové kompetence a moznosti jejiho praktického
vyuziti.
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AV CR
cileny vyzkum

AV CR
cileny vyzkum
AV CR
cileny vyzkum
MZe CR

MZe CR

COST

COST

6. RP EU

6. RP EU

5500450578

5500450557

5500200572

QD0085

QG50052

OC 848.001

1MO0538

OC B23.001

COOP-CT-
2004-508421

514059

Dostal Jaromir

Skarda Josef

Kopec¢ny Jan

Slavik Tomas

Slavik Tomas

Marounek Milan

Motlik Jan

Misek Ivan

Kopecny Jan

Motlik Jan

UZFG AV CR

UZFG AV CR

MBU AV CR

vUzv

vUzZv

UZFG AV CR

UK Praha

UZFG AV CR

zahrani¢ni

zahrani¢ni

Popula¢ni a molekularné geneticka studia progresivni
retinalni atrofie (PRA) u plemen psi chovanych v CR -
metody analyz a prevence.

Biostanoveni endokrinnich disruptori in vitro: agonisté a
antagonisté estrogentl a androgent.

Vyvoj novych nastrojii pro diagnostiku a terapii
Crohnovy choroby a ulcerosni kolitidy.

Biotechnologické metody ve Slechténi a chovu prasat.

Reprodukéni biotechnologie u prasat.

Izolace a charakterizace amylolytickych,
pektinolytickych a hemicelulolytickych bakterii ze
slepého steva kralika.

Centrum bunééné terapie a tkanovych nahrad.

Oral facial development in Eutherians.

New chitosan formulations for the prevention and
treatment of diseases and dysfunctions of the digestive
tract (Hypercholesterolemia, overweight, ulcerative
colitis and celiac disease).

Farm animal cloning and the public - A project to
facilitate a European public debate and to make
recommendations on regulation and on guidelines for
research and applications of farm animal cloning.
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Piiloha ¢. 4
Védecké a ostatni publikace
pracovnikii Ustavu Zivo¢iSné fyziologie a genetiky AV CR v roce 2005

Primarni publikace

Bohlen, J., Freyhof, J., Wolter, C. (2005): First records of Cobitis elongatoides and Sabanejewia baltica
(Cobitidae) for Germany. Cybium, vol. 29: 103-104

Bozikova, E., Munclinger, P., Teeter, K., Tucker, P., Macholan, M., Pidlek, J. (2005): Mitochondrial
DNA in the hybrid zone between Mus musculus musculus and Mus musculus domesticus: a
comparison of two transects. Biol J Linn Soc., vol. 84: 363-378

Bryja, J., Stopka, P. (2005): Facultative promiscuity in a presumably monogamous mouse Apodemus
microps. Acta Theriol., vol. 50: 189-196

Buchtova, M., Matulova, P., Witter, K., Tichy, F. (2005): Morphogenesis of palatal ridges in the
golden hamster (Mesocricetus auratus, Rodentia). Acta Vet. Brno, vol. 74: 319-327

Buchtova, H., Vorlova, L., Svobodova, Z., FlajShans, M. (2005): Chemical composition of flesh of
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