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Uplatnenie vysledkov projektu

Hlavnym uplatnenim vysledkov projektu je porozumenie neuroendokrinnych mechanizmov
rastu neuritov. Praktické poznatky zahffaju zistenie, ze skafoldové a synaptické proteiny,
ktorych abnormality suvisia s etiolégiou autistickych ochoreni maju vplyv aj na rast neuritov.
Heterogénnost’ tychto ochoreni mdze zavisiet’ od tkanivovo a bunkovo Specifickej tvorby
synaptickych proteinov. Nase zistenia podporuju hypotézu, ze oxytocin v skorych stadiach
vyvinu stimuluje prostrednictvom svojho receptora rast neuritov a ovplyvriuje adhézne
molekuly. Z tohto pohladu existuje potencialna aplikacia naSich vysledkov v cielenom
ovplyvneni adhéznych molekul pritomnych na membranach neuronalnych buniek pomocou
oxytocinu, alebo pribuznych neuropeptidov. Takyto pristup by mohol aspon Ciasto¢ne
kompenzovat patofyziologické a behavioralne dosledky pritomné u autistickych ochoreni.
Za vyznamny limitujuci faktor mozno povazovat komplexnost vyvinovych zmien v mozgu,
ktoré je potrebné dalej Studovat.

Suhrn vysledkov rieSenia projektu a naplnenia ciel'ov projektu v slovenskom jazyku
(max. 20 riadkov)

PocCas rieSenia projektu boli ziskané vzacne data pochadzajuce z modelov vyvinovych
ochoreni akymi su autistické spektrum, Prader-Williho syndrém a Schaaf-Yangov syndréom.
Potvrdili sme vztah medzi neuritogenézou a aktivaciou oxytocinového receptora
prinajmenSom v niektorych typoch neuronalnych buniek. Z naSich vysledkov tiez vyplyva, Ze
oxytocin stimuje skafoldové proteiny prepajajuce idbnoveé kanaly na postynaptickej
neuronalnej membrane a synaptické proteiny spojené s rastom neuritov. NaruSenie
oxytocinovej signalizacie prostrednictvom vnutrobunkového vapnika, vedie k abnormalitam
v raste neuritov.Oxytocin v skorych Stadiach vyvinu ovplyvinuje adhézne molekuly, o moze
by rozhodujucim €initelom pri formovani nervovych okruhov pre socialne spravanie.
Pozorovali sme zmeny rastu neuritov a morfolégie hipokampalnych neurénov v animalnych
modeloch Prader-Wiliho syndrému. Oxytocin Ciastone kompenzuje abnormality pritomné v
neuronalnych bunkach z animalnych modelov autistickych ochoreni, ale v in vivo
podmienkach nie je tento vplyv vyrazny. Na hodnoteni molekularnych, fyziologickych a
morfologickych parametrov sa podielalali doktorandi a diplomanti a podarilo sa nam
nadviazat novu zahrani¢nu spolupracu. Nasimi experimentalnymi Stadiami sme prispeli k
ddkazom, Ze zmeny neuritogenézy sprevadzaju vznik a rozvoj vyvinovych ochoreni.

Suhrn vysledkov rieSenia projektu a naplnenia cielov projektu v anglickom jazyku
(max. 20 riadkov)

The project implementation has brought valuable data from the experimental models of
neurodevelopmental disorders such as autism, Prader-Willi syndrome and Schaaf-Yang
syndrome. We have confirmed a link between neuritogenesis and activation of oxytocin
receptor at least in certain types of neuronal cells. Based on our results, oxytocin stimulates
scaffolding proteins known to be associated with clusters of ion channels at the neuronal cell
membrane. We have found that oxytocin contributes to regulation of synaptic proteins linked
to neurite outgrowth. Alteration of oxytocin signaling in intracelullar calcium results in neurite
outgrowth abnormalities. Oxytocin during early brain development affects cell-adhesion
molecules underlying formation of neural circuits important for control of social behavior. We
have observed altered morphology and neurite outgrowth in hipocampal neurons derived
from the models of Prader-Willi syndrome. Oxytocin partially compensated abnormalities
present in neuronal cells from animal models of autism, however in vivo effects have been
less significant. Doctoral and pregradual students have been involved in evaluation of
molecular, physiological and morphological parameters. Moreover, we have established
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new foreign collaboration. Our experimental studies contribute to evidence, that alterations
in neuritogenesis accompany etiology of neurodevelopmental disorders.
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