Motorické a kognitivni disledky vrozené mozeckové degenerace a nékteré
Moznosti jejiho ovlivnéni

Mozecku je tradi¢né pripisovana uloha koordinatora pohybi, rovnovahy a
regulatoru svalového tonu. Pozdé&ji byla odhalena i u¢ast mozecku na
motorickém uceni. V poslednich letech navic roste pocet experimentalnich a
klinickych diikazt o participaci cerebela na kognitivnich funkcich obecné.

Z experimentalnich praci zejména pokusy na zvifatech prokazuji vliv mozecku
na rizné typy u€eni a paméti. Vhodnym modelem pro vyzkum degenerace
mozecku jsou mysi typu Lurcher, u nichz v pribéhu Zivota dochazi

k progresivnimu zaniku Purkynovych bunék s ndslednym ubytkem granulérnich
bunék a neuronti dolni olivy.

V této praci jsme sledovali:

- vyvoj motorického uceni a aktualnich motorickych dovednosti v prabéhu

1. mésice

PO narozent,

- pozitivni a negativni ovlivnéni syntézy NO a jeho dopadu na

diskriminaéni uceni,

- u¢inek podavani MK-801 (nekompetitivniho antagonisty NMDA

receptoru)

na diskriminaéni u¢eni mysi typu Lurcher a wild odvozenych od dvou

kmeni.

Mysi typu Lurcher a wild byly podrobeny testim motorické dovednosti ve 4
metodikéach jednorazové v 15., 20., 25. nebo 30. dnu postnatalniho Zivota (PZ) a
jejich vykony porovnany s vysledky zvirat obou typu (Lurcher a wild) ve
stejnych dnech s tim, Ze tato zvitata byla ve stejnych metodikach opakované
trénovana jizv 3., 6.,9. a 12. dnu PZ.

Zvitatam typu wild a Lurcher byl od 2. do 12. dne PZ kazdy druhy den
podavan bud’ nespecificky inhibitor NOS L-NAME nebo donor NO L-arginin

v davce 20 mg/kg subkutanné. Kontrolam byl obdobné podéavan fyziologicky
roztok. U vSech zvifat bylo sledovano diskriminaéni uéeni typu inhibi¢ni reakce
pasivni avoidance — ve 3., 4., 6. a 7. dnu PZ metodou ,.step through“ a v 15., 16.,
20. a 21. dnu PZ metodou ,.step down*.

Mysim typu wild a Lurcher odvozenych od kmentt C3H a C57B1/7 byl kazdy
druhy den, pocinaje 2. a konce 14. dnem aplikovan subkutanné¢ bud’
nekompetitivni antagonista NMDA MK-801 (0,25 mg/kg) a nebo fyziologicky
roztok. Zvitata byla podrobena metodikam diskrimina¢niho uceni typu ,,Step
through“ (v 6. a 7. dni PZ) a ,,step down* (v 15. a 16. dnu PZ).

Ze ziskanych vysledku lze shrnout:
20

- motoricky trénink je schopen pozitivné€ ovlivnit vyvoj pohybovych
dovednosti jak u zdravych jedinca, tak prekvapive vyrazné i u zvirat
s vrozenym neurodefektem a to 1 pies jejich trvaly hendikep,

- latkové ovlivnéni v davkach nami sledovanych neni jednoznaéné a



v piipade, kdy miize jit o ovlivnéni rozvoje neurodegenerace je patrny
odlisny ucinek u zvitat zdravych a postizenych,

- vedle rozdilt, které jsou dtsledkem neurodegenerace, je tieba vzit

v tvahu 1 kmen zvifat. Kmenové charakteristiky mohou byt tak rozdilné,
ze vyznamné modifikuji 1 disledky stejného neurodefektu.



