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Tato prace se zabyva zapojenim GABAergniho syst¢tmu do zménéné reakce na stres

vyvolané¢ materndlni separaci u potkana.

Cilem prace bylo studovat vliv maternalni separace na GABAergni systém, pfesneji na
biochemické markery tohoto systému (hladiny GABA neurotransmiteru, exprese GABAa
receptoril), a studovat na pohlavi zavislé rozdily v chovani a neurochemickych procesech u

potkana indukované materndlni separaci.

Aby bylo mozné sledovat vySe zminéné cile, nejprve bylo nutné vyvinout model
maternalni separace u potkana. Mlad’ata potkana byla separovana od matky po dobu tfi hodin
denné¢ od postnatalniho dne 2 do postnatdlniho dne 21 (v postnatalnim obdobi, kdy jsou
snizené schopnosti reagovat na stresove stimuly). V postnatdlni den 23 byla odstavena,
rozdelena do skupin stejného pohlavi a bez vyznamnych manipulaci ponechdna vyrist do
dospélosti. Po dosazeni dospélosti (> 60 dni) byli potkani rozdéleni do dvou skupin. Prvni
skupina byla usmrcena dekapitaci a jednotlivé regiony mozkové tkané (pfedni a spankova
ktra mozkova, corpus striatum a hippocampus) byly pouzity ke stanoveni hladin GABA
vysokoucinnou kapalinovou chromatografii a ke stanoveni miry exprese GABAA receptorti
western blot technikou. Druha skupina byla podrobena Porsolt forced swimming testu a 14

dni po experimentu usmrcena rovnéz dekapitaci.

Maternalni separace byla pouZita k napodobeni zmén v chovédni spojenych s
expozici stresu v Casném obdobi zivota a zménéné HPA odpovédi. Jak maternalné
separovani samci tak samice potkana vykazuji v dospélosti znaky depresivniho chovani v
Porsolt forced swimming testu, coz se odrazi v signifikantnim vzristu nehybnosti
laboratorniho zvifete pfi tomto experimentu. Pfi stanoveni vySe hladin GABA HPLC byly,
jak u materndln¢ separovanych samcii, tak samic potkana pozorovany zvysené hladiny
GABA v predni kiife mozkové doprovazené snizenou expresi GABAa receptoru. Ve
spankové kife nebyly nalezeny Zadné rozdily mezi maternalné separovanymi a kontrolnimi
skupinami potkanil ani mezi jednotlivymi pohlavimi, ani ve smyslu markert GABAergniho
systétmu. Vyznamné rozdily mezi pohlavimi tykajici se zmén v GABAergnim systému
pricitané maternalni separaci byly nalezeny v corpus striatum a hippocampu. V corpus
striatum maternalné separovanych samct byly stanoveny zvySené hladiny exprese GABAa
receptoru které by mohly kompenzovat snizené hladiny GABA vtomto regionu. V

hippocampu materndln€¢ separovanych samic bylo naméfeno vyznamné zvySeni exprese
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GABAA receptoru, ackoli zadné rozdily v hladindch GABA ve spojeni s maternalni separaci
nebyly naméfeny.

Vysledky dosazené v tomto projektu tedy podporuji domnénku, ze GABAergni systém
hraje roli ve vzniku depresivniho syndromu, a ze by se mohl podilet na zménéné odpovédi na
stresové podnéty vyvolané procesem maternalni separace. Dosavadni vysledky tak predstavuji
vyzvu pro budouci vyzkum ulohy GABAergniho systému v etiopatogenickych mechanismech

ucastnicich se vzniku deprese.



