ABSTRAKT

Metamfetamin (MA) je synteticky psychostimulant, ktery je jednou z nejcastéji
zneuzivanych drog na svété. Patii do skupiny amfetamini a jeho obliba je zalozena na ¢etnych
rychle nastupujicich stimula¢nich ucincich, jako je zvySend pozornost, zvySend energie, snizena
chut’ k jidlu atd. Z dlouhodobého hlediska ma vSak tato droga velmi zavazné disledky pro
dusevni a fyzické zdravi osob. Dlouhodobé uzivani MA zpusobuje zdvazné poskozeni funkce
centrdlniho nervového systému (CNS) a s tim souvisejici zmény chovani. Na zékladé své
chemické podobnosti s monoaminovymi neurotransmitery MA interaguje s jejich piislusSnymi
receptory a transportéry. Tento jev zpusobuje trvalé poSkozeni termindlnich zakonceni neuronii
prostfednictvim rozvoje oxida¢niho stresu, neurozanétu a nasledné apoptdzy. Uzivani MA tak
zpusobuje rizné poruchy chovani, jako jsou deprese, psychdzy, a prispiva ke vzniku
Alzheimerovy a Parkinsonovy choroby. UZivani téchto 1ékii mize mit velmi zdvazny dopad v
kritickych vyvojovych obdobich, coz jsou obdobi, kdy urcité casti mozku a celého téla
prochéazeji intenzivnim vyvojem. NaruSeni téchto procesii mize mit nevratné nésledky. Tyto
drogy jsou velmi ¢asto zneuzivany t¢hotnymi Zenami, kter¢ si je oblibily pro jejich stimula¢ni
ucinky. Bylo zjisténo, Ze uzivani MA téhotnymi zZenami ma negativni vliv na vyvoj a chovani
ditéte.

Bylo zjisténo, Ze uzivani MA téhotnymi Zenami ma negativni vliv na vyvoj a chovani ditéte.
Klinické studie jsou vSak komplikované, protoZe zeny, které tuto drogu zneuZivaji, Casto
zneuzivaji 1 jiné drogy a nezname koncentraci a Cistotu téchto latek, stejné jako to, jak dlouho
tuto latku zneuZzivaly pred t€hotenstvim a po ném. MA nejenze prochazi placentou, ale nachazi
se také v matefském mléce. Dulezité je vSak také prostfedi a vychova jedince, které mohou
vyvoj pozitivné ¢i negativné ovlivnit. Uzitecné jsou proto studie na zvifatech. V nasi laboratofi
bylo zjisténo, Ze negativni vliv na rizné kognitivni funkce u dosp€lého jedince vystaveného
prenatalné plisobeni MA zavisi na fazi téhotenstvi, ve které je latka podavana. Bylo také
zji$téno, Ze neonatalni podani latky, konkrétné prvnich 12 postnatalnich dnd, ma negativni vliv
na kognitivni funkce jedince. Toto obdobi u potkani odpovida tietimu trimestru u ¢lovéka.
Proto jsme se v této studii rozhodli sledovat G€inky MA na dospivajici jedince, ktefi byli
vystaveni MA béhem prvnich 12 dnii Zivota. Zvifata byla vystavena plisobeni drogy jak pfimo
subkutanni injekci, tak nepfimo prostfednictvim matetského mléka, kdy byl MA podavéan jejich
matkam. Zvifata byla béhem vyvoje vystavena obohacenému prostfedi. Po odstavu jsme

provedli nékolik behavioralnich testl, pfedevSim k testovani paméti. Po odstavu byla zvitata



rozdélena do skupin po 4 nebo do separace. Separace je stresovym faktorem, ktery muiize
negativné ovlivnit 1 vyvoj jedince. Vysledky behavioralnich testi nam ukazaly, Ze separace
m¢éla vétsi negativni vliv na uceni a pamét’ nez samotnd MA, ale piekvapivé v tomto piipade
meélo negativni vliv i obohacené prostifedi. V dalsi Casti experimentu jsme meéfili hladiny
neurotransmiterd, rastovych faktort a také oxidacniho stresu a c-fos v riiznych fazich dospivani,
konkrétné v PD 28, PD 35 a PD 45. V dalSich fazich experimentu jsme méfili hladiny
neurotransmitertl, ristovych faktorti a také oxidacniho stresu a c-fos. Hladiny neurotransmiterti
byly rovnéz ovlivnény piedevsim stresem pii odstavu nebo prostiedim pred odstavem a také
rustovymi faktory. Hladiny oxidativniho stresu se v reakci na MA nezménily. Exprese C-fos
byla po podani MA sniZzena béhem casné a pozdni adolescence. Nase vysledky naznacuji, ze
podavani MA béhem prvnich 12 dnit ma méné vyrazny ucinek v ptipadé neptimého podavani

a ze rozhodujici roli v tomto pfipadé hraje vyvoj a prostfedi vyvijejiciho se jedince.



