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Ve své disertacni praci studentka hodnoti vliv metamfetaminu na behavioralni, kognitivni a
neurochemické parametry u potkanti, ktefi byli perinataln€, resp. v obdobi analogickém tfetimu
trimestru u lidi, vystaveni chronické expozici metamfetaminu, neboli pervitinu. Prace vychazi z
teoretického pozadi laboratote, kde se dlouhodobé problematice vénuji, a navazuje tak na piedchozi
vyzkumu v dané laboratofi. Prace ma velmi srozumitelny design, primarné se snazi odhalit a popsat
potencialni neurotoxicitu metamfetaminu v ekologicky validnim schématu, se zohlednénim pfispéni i
protektivity faktort prostfedi. Vzhledem k tomu, Ze tyto environmentalni faktory interaguji s vyvojem
a v pripadé obohaceného prostiedi napiiklad maji pozitivni vliv na rozvoj kognitivnich funkci, lze
predpokladat, Ze mohou mit i protektivni vliv na pfipadné neurotoxické ucinky metamfetaminu. V praci
je toto detailné v tvodu popséano, a autorka se ve svych experimentech soustfedi pravé na deskripci
téchto environmentalnich faktorti, konkrétn¢ z pohledu socialniho kontextu (socialni izolace vs
skupinovy vyvoj) a z pohledu role vlivu obohaceného, stimulujiciho prostiedi a prostiedi
nestimulujiciho. Navic v praci hodnoti i roli podani drogy, tedy zdali pfechdzi do mladéte cestou
pfimou, tedy podanim parenteralnim, ¢i podanim skrze matetské mléko (tedy podavanim matkam
mlad’at). Autorka studuje v praci dvé souvisejici oblasti, jednak behavioralni impakt expozice
metamfetaminu a vedle toho neurochemické zmény. V behavioralnich testech hodnoti lokomo¢ni
aktivitu, habituaci, a kognitivni parametry jako je rozpoznani nového objektu ¢i jeho pozice
v otevieném poli, ¢i testovani prostorové paméti v vodnim bludisti. Neurochemickych experimentech
se soustfedi na zhodnoceni role dopaminu, serotoninu a glutamatu a roli oxidativniho stresu
indukovaného metamfetaminem na urovni synapsi v striatu a hipokampu, tedy oblastech souvisejicich
jednak s uc¢inky metamfetaminu a jednak klic¢ivych pro kognitivni funkce.

Vzhledem k velkému rozsahu prace z hlediska studovanych ramen a k faktu, ze bylo nutno pracovat s
mlad’aty, kdy je obtizné predikovat GispéSnost poceti a poéty potkanti, navic s ohledem na fakt, ze je
nutné provadet experiment kontinudlné véetné vikendd, je evidentni, ze bylo odvedeno tctyhodné
mnoZstvi prace, které bezpochyby vyzadovalo nadstandardni nasazeni. Uvod a diskuze jsou detailni,
strukturované, cile a hypotézy jsou jasn¢ formulované, metodika je adekvatn¢ popsana. V tivodu mam
pripominky k anatomickému popisu dopaminergniho a serotonergniho systému, ktery bude uveden nize
v otazkach. V main aims je pravdépodobné chyba v textu ,,whether improved housing conditions
(enriched environment) can enhance the negative effects of MA in early postnatal development.*, kterou

National Institute of Mental Health, Modern research and clinically oriented Centre for Mental Health.
Address: Topolova 748, 250 67 Klecany ® www.nudz.cz 8 podatelna@nudz.cz

Office of the Director: % +420 283 088 409-10 B sekretariat@nudz.cz

Clinic: & +420 283 088 244 8 ambulance@nudz.cz

Bank: Czech National Bank, Prague, Bank account: 25234081/0710, IT: 00023752, TIN:CZ00023752
Data box: uchpcbb


http://www.nudz.cz/
mailto:sekretariat@nudz.cz
mailto:ambulance@nudz.cz

N I M NATIONAL INSTITUTE

OF MENTAL HEALTH

povazuji za prehlédnuti neb je nasledn¢ deklarovana spravné v testovanych hypotézach: ,,Enriched
environment during the preweaning period has a positive effect on the long-term effects of early
postnatal MA exposure*.

Z hlediska designu, i pfes velkou naro¢nost vSech experimentli, n=8 na skupinu jsou hrani¢ni velikosti
skupin pro rozsahlé srovnavani pomoci trojcestné ANOVA. V ramci prezentace ¢asti vysledka bych
volil trochu jinou strategii nezli prezentace formou mnoha tabulek, které jsou obtizné Citelné, napf.
néjaké formy matic, ¢i heatmap apod, jinak je pomémé narocné se vzhledem ke komplikovaném
designu ve vysledcich zorientovat.

Diskuze je obsahla a reflektuje vSechny vysledky, které piekvapivé nepotvrdili zasadni roli
metamfetaminu na fadu parametrd, naopak siln€jsi vliv prostiedi. Prekvapivym zjisténim je pakt fakt,
ze obohacené prostiedi zhorSovalo nékteré parametry, coz je v kontradikci s ptivodni hypotézou.

Jako celek hodnotim praci jako kvalitni, ktera ma mirné nedostatky stran prezentace vysledki, ale to
neznehodnocuje jeji celkovy vyznam. Po strance formalni ji vnimam také bez zasadnich problém (stran
rozsahu struktury apod.). Jako oponent doporucuji ke schvalni diserta¢ni prace a k ziskani titulu PhD.

Otazky:

1) Muze autorka popsat anatomii dopaminergniho a serotonergniho systému? Ve své praci uvadi,
ze jsou dopaminergni neurony ve frontalnim kortexu a serotonergni neurony v hypothalamu.
Pokud je mi znamo, anatomie téchto dvou systému je jina, a v téchto oblastech jsou pouze
receptory a axony a ne téla téchto neurond.

2) Zklinického kontextu lze vysledovat, ze déti matek zavislych na drogach maji ADHD.
NasveédCuji data zvaSich experimentli tomu, Ze by tomu tak mohlo byt v pfipade
metamfetaminu?

3) Zmetod jsem pochopil, Ze mladata byla po porodu matkdm odebrana, a pak navracena
k riznym matkam, tak aby byl odpovidajici pomér muzského a Zenského pohlavi. Toto miize
byt teoreticky dalsi confouding stresujici faktor pro vyvoj mlad’at. Jaky podle vas toto mize
mit vliv v kontextu vasich experimenti a hlavnich vysledkt?

4) V tvodu pisete, Ze uzivatelé MA jsou nachylnéjsi k rozvoji Parkinsonovy choroby v pozdéjsim
véku. I kdyz klinicka data dle mych znalosti nejsou zcela jednoznacnd, vase nalezy ukazuji
vyrazny deficit dopaminu v obou studovanych strukturach. Studovali jste u zvifat néjaké
aspekty motoriky, nebo mate v planu je evaluovat, stran mozné souvislosti s rozvojem této
poruchy?

V Bari 24.09.2024 MUDr. TormS PAlenicek, PhD.
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