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Abstrakt  

 

Autor:  Bc. Alice Pernicová 

 

Název:   Motorické a kognitivní důsledky hypoxicko-ischemického poškození 

 

Cíle: Cílem této práce je posouzení vlivu Enriched Environment na vývoj 

potkana, který prodělal hypoxicko-ischemické poškození. 

 

Metody: V této práci bylo testováno 30 potkanů rodu Long Evans z chovu 

Fyziologického Ústavu Akademie věd České republiky. Všichni potkani 

byli podrobeni operaci karotidy, kdy došlo k jejímu přerušení. Následně 

byla náhodným výběrem polovina potkanů podrobena hypoxicko-

ischemickému poškození. Skupina s hypoxickým postižením byla 

rozdělena na kontrolní a experimentální skupinu, potkani bez poškození 

byli také rozděleni na experimentální a kontrolní skupinu. Po dobu 

jednoho týdne byli potkani z experimentálních skupin umístěni do 

speciálně vybavených klecí Enriched Environment. Následně byli 

přemístěni po menších skupinách do menších klecí vybavených Enriched 

Environment. Potkani z kontrolních skupiny byli umístěni v klecích bez 

speciálního vybavení. Po konkrétní době byli všichni potkani testováni 

baterií testů: Reaching test, Ladder rung walking test, Bar holding test, 

Rotarod test, Morris water maze, Open field test. Pro analýzu dat bylo 

využito programů Microsoft Excel 365, Sigma plot.  

 

Výsledky: Výsledky testů ukázaly, že prostředí Enriched Environment může 

pozitivně ovlivnit motorický a kognitivní deficit u potkanů, kteří prodělali 

hypoxicko-ischemické poškození. Dále je evidentní, že toto prostředí 

ovlivňuje pozitivně vývoj i u zdravých jedinců. Vliv obohaceného 

prostředí byl hodnocen testy: Reaching test, Ladder rung test, Bar holding 

test, Morris water maze test a Rotarod test.  

Klíčová slova: hypoxicko-ischemická encephalopatie, neurologický deficit, funkční 

testování 



 

 

Abstract 

 

Author: Bc. Alice Pernicová 

 

Title:   Motor and cognitive consequences of hypoxic-ischemic damage  

 

Objectives:  The aim of this diploma work was asses the impact of Enriched 

Environment on development of rats after hypoxic-ischemic damage. 

 

Methods:  Experiment was performed in 30 Long Evans rats from breeding in 

Institute of Physiology, Academy of Sciences of the Czech Republic. All 

rats were operated for dissection of carotid. Than randomly were half of 

rats chosen for hypoxic-ischemic damage. Group with hypoxic-ischemic 

damage were divided into control and experimental group, same procedure 

was with rats without HIE. For one week were rats from experimental 

group in special Enriched Environment cage, than they were split into 

smaller cages with Enriched Environment. Rats from control groups were 

in normal cages without special equipment. After defined time were all 

rats tested by chosen test: Reaching test, Ladder rung walking test, Bar 

holding test, Rotarod test, Morris water maze test, Open filed test. For data 

analysis were used Microsoft Excel 365, Sigma plot.  

 

Results:  Results of test showed, that Enriched Environment can positively enhance 

motoric and cognitive deficit in rat development with hypoxic-ischemic 

damage. But it is obvious, that Enriched Environment can positively 

enhance development also in healthy individuals. Influence of Enriched 

Environment was tested by: Reaching test, Ladder rung test, Bar holding 

test, Morris water maze test and Rotarod test.  

 

Keywords:  hypoxic-ischemic encephalopathy, neurologic deficit, functional testing  
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Seznam použitých zkratek 

 

AVČR – Akademie věd České republiky 

HIE – hypoxicko ischemická encephalopatie 

HI – hypoxická ischemie  

CNS – centrální nervový systém 

EE – Enriched Environmnet  

CT – výpočetní tomografie 

PVL – periventrikulární leukomalacie  

EEG – elektroencefalografické vyšetření  

DMO dětská mozková obrna  

PND postnatal day/postnatální den 

RT – reaching test  

MWM – Morris water maze 

OF – Open filed test  

LR – Ladder rung test  

BH – Bar holding test  

EAA – excitační amino acid 

AMPA – amino-3-hydroxy-5-methyl-4 isoxazol propionat 

NMDA – N-methyl-D-asparat 
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1 Úvod 

Hypoxicko-ischemická encephalopatie (dále HIE) je subakutní nebo akutní 

poškození mozku, které vzniká intrauterinně, intrapartum nebo postnatálně. Celosvětově 

postihuje 2/1000 narozených dětí. Jedná se o onemocnění, které často vede ke smrti 

novorozence nebo dále postihuje narozeného jedince v oblasti motorické, kognitivní či 

sociální. Mezi následky HIE se řadí např. dětská mozková obrna, slepota, hluchota, 

psychomotorická retardace či epilepsie. V současné době je pro novorozence jediná 

možnost léčby léčba hypotermií. Jedinec je indikován k léčbě hypotermií vyšetřením na 

porodním sále, nejčastěji se používá hodnotící škála dle Sarnatové.  

Součástí výzkumu HIE je vývoj nových a přesnějších vyšetřovacích metod, které 

budou schopny diagnostikovat HIE u novorozence přesněji a dříve. Jednou z možností je 

pozorování experimentálních modelů a sledování jejich vývoje a následně pozorování 

změn v mozkové tkáni modelů. Zvířecí modely jsou používány z důvodu identifikace 

nových mechanismů a nových specifických postupů v léčbě. Dále dochází k posouzení 

podobnosti molekulárního a buněčného mechanismu HIE u potkanů a lidí. To následně 

vede k podrobnějším poznatkům procesů postihujících mozkovou tkáň. Mezi nejčastěji 

využívané experimentální modely se řadí potkani či laboratorní myši. U potkanů se jako 

modely využívají samci, a to z důvodu odlišného vývoje GABA profilu samic, následně 

dochází k odlišné reakci na hypoxický neonatální záchvat. Jedním z dalších důvodu, proč 

je využití hlodavců ve výzkumu HIE výhodné je podobnost úchopu a jemné motoriky 

s lidmi.  

Zvířecí modely jsou pro testování používány např. pro podrobnější pochopení 

mechanismu poškození mozku nejen u HIE ale také např. u CMP. U těchto mechanismů 

jsou po skončení testovacích procesů mozky potkanů zkoumány pod mikroskopem právě 

pro pochopení a následný popis změn struktur mozku. Dále jsou modely používány pro 

motorické či kognitivní testování. Mezi tyto testy jsou řazeny Ladder rung walking test, 

Open field test, Bar holding test, Morris water maze test, Reaching test, Rotarod test. Při 

testování musí mít zvířata pravidelný režim, který musí být dodržován po celou dobu 

experimentu, musí mít zajištěn přístup k vodě a potravě. Ladder rung walking, Rotarod 

test a Bar holding test jsou řazeny k testům motorickým. Morris water maze test 

a Reaching test jsou jak testem motorických dovedností, tak testem zkoumající schopnost 
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motorické učení v průběhu dní. Open field test zkoumá emocionální stav potkana. Na 

druhou stranu je u tohoto testu měřena i nachozená vzdálenost jako lokomoční aktivita.  

V poslední době je často předmětem studií Enriched Environment. Jedná se o 

experimentální postup, kterým dochází k neuroprotektivní strategii u poranění mozku. 

Mezi výhodu EE patří protektivní efekt u různých typů poranění mozku, ovlivňuje 

apoptózu buněk, snižuje reaktivitu astrocytů, prevence ztráty tkáně hippokampu. K této 

strategii může docházet během vývoje, ale také v dospělosti. Klec je vybavená 

stimulačními pomůckami např. rotační kolo, válec atd.  

V této práci je cílem podrobit modely potkanů testům určenými pro kognitivní 

a motorický vývoj a následně zjistit vliv Enriched Environment na vývoj potkana 

v oblasti motorické a kognitivní. Pro získání dat byly vybrány vhodné motorické a 

kognitivní testy, některé z nich byly prováděny v průběhu dnů pro následné porovnání 

změn v průběhu času.  

Teoretická část je zaměřena na popis hypoxicko-ischemické encephalopatie: 

etiologie, prevalence, diagnostika, klinický obraz, příčiny vzniku a terapie. Dále shrnuje 

vývoj mozku dítěte porovnání s vývojem potkana. V dalších kapitolách je popsán 

experimentální přístup, jednotlivé motorické a kognitivní testy, vyvolání HIE a statistické 

vyhodnocení dat. 
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2 Teoretické podklady 

2.1 Hypoxicko-ischemická encephalopatie 

Hypoxicko-ischemická encephalopatie se řadí mezi hlavní příčiny morbidity 

a mortality u novorozenců narozených v termínu. Četnost postižení se udává v rozmezí  

2-9 případů na 1000 narozených dětí. Celoživotní těžké následky má 20-25 %, 15-20 % 

novorozenců na následky HIE zemře. Mezi těžké následky HIE se řadí hluchota, slepota, 

mentální retardace, epilepsie, dětská mozková obrna. Rozsah postižení CNS závisí na 

rozsahu a délce trvání asfyxie, stejně tak jako na stupni zralosti mozku v momentě 

postižení. Jedinou terapeutickou metodou, která je v současné chvíli dostupná 

a prokazatelně pomáhá je hypotermie, již můžeme rozdělit na dva přístupy zajišťující 

hypotermii CNS. První přístup je celotělové chlazení, tím druhým je selektivní chlazení 

hlavy. Nejčastěji využívanou hypotermií je celotělové chlazení. (Zbrožková, 2016) 

 

2.1.1 Definice 

Hypoxicko – ischemická encephalopatie se řadí mezi postižení centrální nervové 

soustavy vznikající porušením cévního zásobení mozku nebo porušením cévního 

zásobení placenty. Jedná se o postižení vznikající intrauterinně, intrapartum nebo 

postnatálně. Porušení výměny plynů v placentě vede k neurologické morbiditě 

projevující se porušením vědomí. abnormálním svalovým tonem a reflexy, záchvaty 

a potíže s dýcháním. (Novak, 2017) 

Hypoxická ischemie a hypoxicko-ischemická encephalopatie se řadí mezi 

zástupce neurologických postižení u předčasně narozených i v termínu narozených dětí, 

u kterých se v průběhu porodu vyskytly komplikace. (Fatemi, 2009) 

Hypoxie je stav, při kterém je zachován krevní průtok, ale není dostatečný přísun 

kyslíku. Ischémie je lokalizovaná nebo difuzní porucha cirkulace. (Ambler, 2011) 

Hypoxicko ischemické poranění mozku je významný klinický problém 

u novorozenců, který vede k mozkové mrtvici a vývojovému opoždění. V USA zasahuje 

jedno dítě na 1000 živě narozených. (Muller, 2014) 
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2.1.2 Etiologie 

Hypoxicko-ischemická encephalopatie může být zapříčiněna: zánětem, infekcí, 

globální hypoxickou ischemií a fokální cerebrální mozkovou mrtvicí. (Koehler, 2018) 

Mezi 5 hlavních mechanismů, které se řadí k hypoxii/asfyxii u novorozenců se 

řadí: přerušení cirkulace pupeční šňůrou, přerušení výměny plynů v placentě, 

nedostatečná perfuze placenty, porušení oxygenace, nedostatečná expanze plic. 

(Zbrožková, 2016) 

HIE poškození je proces, který se vyvíjí. Započíná insultem a postupně se rozvíjí 

do perfuzní fáze. Principem patogenického mechanismu je neurologické poškození, které 

je způsobeno hypoxií/ischemií nebo oběma uvedenými, jež jsou zapříčiněny deprivací 

dodávky glukózy a kyslíku. Tímto vzniká primární energetické selhání, které spouští 

biochemický proces vedoucí k poškození buněk, dokonce až k jejich smrti. Důsledkem 

poškození se mění metabolismus mozku a vzniká oxidační stres, což vede k dalšímu 

poškození. (Lai, 2011) 

Hypoxie a ischemie mozku způsobená systémovou hypoxemií, sníženým krevním 

průtok mozkem nebo obojím výše uvedeným je primární fyziologický proces vedoucí 

k HIE. Primárním kompenzačním mechanismem je nárůst krevního průtoku mozkem, 

dále redistribuce srdečního výdeje nezbytným orgánům včetně mozku, srdce, 

nadledvinové žlázy. Nárůst krevního tlaku z důvodu nárůstu uvolňování epinefrinu dále 

podporuje tuto kompenzační odpověď. Tento jev je označován jako autoregulace mozku 

a pomáhá udržovat perfuzy mozku. Po ukončení kompenzačního mechanismu 

u asfyktických novorozenců nebo plodu klesá krevní tlak, v návaznosti na to následně 

klesá krevní průtok mozku pod kritické hodnoty a dochází k sekundárnímu poranění 

mozku z důvodu nedostatku kyslíku a sníženého přívodu krve, což vede 

k intracelulárnímu energetickému selhání. Během této časné fáze poranění mozku klesá 

jeho teplota, zvýšeně se uvolňují lokální neurotransmitery za účelem snížení poptávky 

kyslíku pro dočasnou minimalizaci přechodné asfyxie. (Zanelli, 2018) 

Na buněčné úrovni je HIE vyvíjející se proces, jehož rozsah závisí na době trvání 

a závažnosti primárního insultu svázaným s reperfuzí mozku a apoptózou buněk. 

Biochemický proces je složitější a skládá se z kaskády dějů. Během HIE dochází 

k porušení vstřebávání glutamátu, jež je hlavním neurotransmiterem savčího mozku. 

Tento proces vede k vysokým hladinám glutamátu v synapsích (díky tomu dochází ke 
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snížené vodivosti), nadměrné aktivaci EAA, NMDA, AMPA a kainátových receptorů. 

Akumulací Na+ spojenou se selháním energetických enzymů Na+,K+ -ATPázy dochází 

k masivnímu cytotoxickému edému a nekrotické smrti buněk. Aktivace NMDA receptoru 

vede intracelulární akumulaci Ca++ a další patologické kaskádě. Akumulace EAA 

přispívá ke zvýšení tempa a rozsahu programované buněčné smrti díky sekundárnímu 

příjmu Ca++ do jádra. Důsledky zvýšení intracelulární koncentrace Ca++ obsahují aktivaci 

endonukleáz, proteáz, fosfolipáz a syntézu oxidu dusného vedoucí k tvorbě oxidu 

dusnatého (NO). Tvorba dalších volných radikálu s sebou nese zvýšené riziko oxidativní 

fosforylace. Volné radikály ve spojení s aktivací katabolických enzymů vedou 

k neuronální smrti a to tím, že dochází k poškození strukturálních proteinů, nukleových 

kyselin a dalších. Důvodem dalšího zhoršení stavu u novorozenců je nedostatečné 

vyvinutí antioxidačních branných mechanismů. Volné radikály vedou k lipidové 

peroxidaci a dochází k poškození DNA a proteinů a dochází ke spuštění apoptózy. Volné 

radikály se mohou kombinovat s NO, tím dochází k tvorbě peroxynitritu, což je vysoce 

jedovatý oxidant. Zánětlivé mediátory, mezi něž patří cytokiny a chemokiny, se podílejí 

na patogenezi poškození a mohou představovat poslední cestu poškození mozku. 

(Zanelli, 2018; Lai, 2001) 

Po primární fázi energetického selhání může dojít díky reperfuzi mozku 

k zotavení. Není však výjimkou, že po primárním energetickém selhání dochází 

k sekundárnímu energetickému selhání. Nová fáze poškození začíná zhruba 6-24 hodin 

po poškození. Pro tuto fázi je charakteristická mitochondriální dysfunkce a iniciace 

apoptotické kaskády a je nazývána „opožděná fáze neuronálního poranění“. Doba této 

fáze není u lidského plodu přesně určena, ale odhaduje se v rámci 24 až 48 hodin, 

následně dochází k jejímu odeznívání. Trvání této fáze koreluje s negativním ovlivněním 

neurovývoje dítěte 1-4 roky po inzultu. (Zanelli, 2018) 

Po primární fázi následuje fáze latentní trvající 6-15 hodin, která je 

charakterizována obnovou oxidativních procesů a restitucí funkcí. Během této fáze 

dochází k aktivaci apoptotických procesů a k aktivaci zánětu za současného uvolnění 

cytokinů. V sekundární fázi, která nastupuje zhruba po 6 hodinách, dochází 

k neuronálním ztrátám. Během trvání latentní fáze tak vzniká prostor pro využití 

neuroprotektivních dějů (např. hypotermie). (Hálek, 2011) 
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2.1.3 Prevalence 

Incidence HIE 2-9 jedinců na 1000 živě narozených dětí, 15-20 % donošených 

novorozenců zemře, 25 % má trvalé těžké následky. (Zbrožková, 2016) 

Incidence HIE je odhadována na 2-4 na 1000 živě narozených dětí. Mortalita je 

odhadována na 10-60 %, u 25 % přeživších jsou přítomny velmi těžké neurovývojové 

poruchy. (Leben, 2018) 

Asfyxie postihuje 2-4 na 1000 v termínu narozených dětí, dále také postihuje až 

60 % dětí s velmi nízkou porodní váhou. U 20-50 % dětí, u kterých se projevují příznaky 

HIE, mohou tyto příznaky během novorozeneckého období vymizet. 25 % dětí trpí 

trvalým neuropsychologickým deficitem ve formě mozkové obrny s nebo bez mentální 

retardace, dále trpí poruchami učení nebo epilepsií. (Vannucci, 2005) 

V roce 2008 podle World Healt Organization zemřelo 900, 001 novorozenců 

z důvodu asfyxie, což je jedna z hlavních příčin úmrtí novorozenců (podle statistik z roku 

2013). (Arimbrathodi, 2016) 

 

2.1.4 Klinický obraz 

Klinický obraz novorozence po narození je určen mírou poškození jedince, které 

je závislé na rozsahu a trvání délce asfyxie a na stupni zralosti mozku v momentě 

postižení. Klinický obraz lze rozdělit do 3 úrovní poškození dle Sarnat škály. Podle 

stupně poškození se dále odvíjí prognóza dítěte. Lehká HIE má dobrou prognózu, u 

střední HIE je prognóza těžko odhadnutelná, těžká HIE k sobě váže těžkou prognózu 

(85 % dětí bez hypotermie umírá nebo má nadále vážně následky).  

Klinický obraz dítěte, které prodělalo HIE závisí na závažnosti, době trvání a 

četnosti hypoxicko-ischemické ataky. Toto postižení může vést k poškození bazálních 

ganglií, thalamu, mozkového kmene, a/nebo bílé hmoty mozkové, a to v různých 

kombinacích. (Molloy, 2018) 

Dalším důležitým parametrem spjatým s klinickým obrazem je neurologické 

vyšetření, vyšetření zobrazovacími metodami (MRI zobrazuje akutní poškození mozku), 

vyšetření biomarkerů, dle kterého se dá dále uvažovat o míře poškození NS. V neposlední 
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řadě je klinický obraz hodnocen podle skóre dle Apgarové, které probíhá bezprostředně 

po porodu dítěte.  

 

Příznaky pozorované u skóre dle Apgarové: 

 Úroveň vědomí 

 Svalový tonus 

 Reflexy – zvýšené, snížené, nebo vymizelé  

 Novorozenecké reflexy 

 Poruchy pohybu očí  

 Autonomní funkce – srdeční frekvence, zornice 

 Záchvaty 

 Gastrointestinální trakt  

 

2.1.5 Rizikové faktory 

Futrakul (2006) ve své studii popsal, že je hned několik rizikových faktorů, které 

mohou ovlivnit HIE u novorozenců postižených asfyxií. Mezi rizikové faktory spojené 

s HIE řadí komplikace spojené s matkou, komplikace intrapartum, přenášení dítěte, 

neonatální faktory, proces porodu a mužské pohlaví. Ve své studii pak popisuje špatnou 

péči, jako jeden z velkých faktorů spojených s HIE. Komplikace na straně matky jsou 

preeclampsie, proplaps pupeční šňůry. 
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2.1.6 Periventrikulární leukomalacie  

Periventrikulární leukomalacie je poranění mozku postihující předčasně narozené 

děti. Toto postižení je často spojováno s mozkovou obrnou. Jedná se o výsledek postižení 

dítěte hypoxickou ischemií s/ nebo bez infekce s charakteristickými nekrotickými lézemi 

v bílé hmotě mozkum hypomielinizací, mikrogliální aktivací, astrogliózou a neuronální 

smrtí. (Zaghloul, 2017) 

U 60-100 % přeživších dětí způsobuje mozkovou mrtvici. Periventrikulární bílá 

hmota mozková je u předčasně narozených novorozenců extrémně senzitivní na 

změnu/poškození perfuze. Vaskularizace bílé hmoty mozkové je nezralá, má nízkou 

schopnost regulovat krevní průtok, a proto faktory, které jsou spojeny s HIE mohou hrát 

důležitou roli u vzniku periventrikulární leukomalácie (PVL) u předčasně narozených 

dětí. Charakteristickým poškozením pro PVL jsou multifokální oblasti nekrózy, které 

jsou lokalizovány hluboko v bílé hmotě. 

V mnoha retrospektivních studiích jsou uvedeny rizikové faktory související s HI, 

které mohou být spojeny s PVL. Řadí se sem zdravotní problémy matky a problémy 

placenty (preeklampsie, oligohydromniosa, abrupce placenty), fetální a neonatální 

komplikace (respiratorní distress syndrom, nízké Apgar skóre, záchvaty). (Huang, 2017) 

 

Další rizikové faktory: 

 Předčasný porod s nezralým cerebrovaskulárním vývojem 

 Hypoxicko-ischemická ataka 

 Nedostatečná autoregulace cerebrálního oběhu  

 Produkce volných radikálů  

 Deprivace energie 

  



 

 17 

Příznaky PVL: 

 Příznaky mozkové obrny 

 Spastická diplegie 

 Opožděný vývoj  

 Epileptické záchvaty 

 Poruchy zraku a sluchu  
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2.2 Diagnostika HIE 

2.2.1 Sarnat škála 

Pro hodnocení úrovně HIE se používá Sarnat škála, která rozděluje stupně 

encephalopatie na mírný, střední a závažný. Sarnat škála se užívá pro diagnostiku míry 

poškození, následně se použije EEG vyšetření pro potvrzení. (Fattuoni, 2015) 

 

 Úroveň 1 Úroveň 2 Úroveň 3 

Úroveň vědomí Extrémně bdělý letargický stuporozní 

Neuromuskulární kontrola 

 Svalový tonus 

 Postura 

 Napínací reflexy 

 

 Segmentální 

myoclonus 

 

Normální 

Mírná distální flexe 

Nadměrné 

 

Přítomný  

 

Střední hypotonie 

Silná distální flexe 

Nadměrné 

 

Přítomný  

 

Těžký hypotonus 

Intermitentní 

decerebrace 

Snížené/žádné  

nepřítomný  

Komplexní reflexy 

 Sací 

 Moro 

 Oculovestibulární 

 

Slabý 

Silný 

Normální  

 

Slabý/žádný 

Slabý, neúplný 

Nadměrný  

 

Nepřítomný 

Nepřítomný 

Slabý/žádný 

Autonomní funkce 

 

 Zornice 

 Srdeční frekvence 

Generalizovaná sympatická 

 

Mydriaza 

Tachykardie 

Generalizovaná 

parasympatická 

Miosa 

Bradycardie 

Oba systémy 

potlačeny 

Variabilní 

Variabilní 

Bronchiální a slinná 

sekrece 
Špatná Silná Variabilní 

Gastrointestinální motilita Normální/snížená Snížená/diarhoa Variabilní 

Záchvaty Žádné 
Časté 

(fokální(multifokální) 
Vzácné 

Tabulka 1 Sarnat skóre (Sarnat, 1976) 



 

 19 

2.2.2 Skóre dle Apgarové 

Skóre dle Apgarové vymyslela Virginia Apgarová již v roce 1953, jedná se o 

metodu hodnocení vitality novorozence již na porodním sále. Novorozenec je hodnocen 

v čase 1, 5 a 10 minut po narození. Hodnoceno je 5 kritérií, z nichž každé 0-2 body. 

Maximum je tedy 10 bodů. Prognosticky nejvíce významná hodnota je u měření v 5 

minutách života.  

Dle dnešních údajů se již ví, že skóre dle Apgarové nehodnotí míru asfyxie 

novorozence, ale hodnota 1 minutu po porodu určuje míru pozornosti o novorozence 

ihned po porodu. Hodnota 5 minut po porodu hodnotí efektivitu resuscitace a vitalitu 

novorozence. V prováděných výzkumech byla zjištěna přímá souvislost s hodnotou 

novorozence v 5 minutách po porodu a jejich úmrtností. (Finster, 2005) 

 

příznaky 0 1 2 

Srdeční rytmus Chybí Pomalý (<100/min) >100/min 

Respirace  Chybí Slabý brek, hypoventilace Silný brek  

Svalový tonus  Snížený Mírná flexe  Aktivní pohyb  

Reflexní iritabilita Bez odpovědi Úšklebky Brek 

Barva  Modrý nebo bledý 
Tělo růžové, končetiny 

modré 
Celé tělíčko růžové 

Tabulka 2 Apgar skóre (Finster, 2005, Dimsdale 2010)) 

 

Hodnocení dle Apgarové: 

 8-10 fyziologický novorozenec 

 3-7 ucházející stav novorozence 

 0-2 těžká asfyxie, špatný zdravotní stav  

(Finster, 2005) 
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2.2.3 Zobrazovací metody 

Diagnostika HIE je založena na základě zobrazovacích metod, laboratorním 

vyšetření, klinickém obrazu a vyšetření EEG. Ze zobrazovacích metod se u HIE považuje 

za nejpřesnější MRI. 

Při vyšetření MRI u těžké hypoxie je nejčastější obraz: poškození bazálních 

ganglií, capsula interna a thalamu. Vyjímkou nejsou patologické léze v oblasti 

kortikospinálního traktu, mozkového kmene, senzorické oblasti, hipokampu.  

Využití zobrazovacích metod má obrovský význam ve výběru dalších 

diagnostických metod, terapeutické péče a postupu a v neposlední řadě v určení prognózy 

jedince.  

MR u novorozence se provádí většinou za umělého spánku, výjimkou jsou jedinci 

s těžkou encephalopatií, u kterých není potřeba dítě tlumit. Pro správný popis MR je třeba 

zohlednit gestační věk novorozence, kalendářní věk, skóre dle Apgarové, průběh 

adaptace po porodu a případně resuscitační zásah.  

Fyziologický nález u donošeného novorozence je myelinizace v oblasti 

dorzálního mozkového kmene, nukleus dentatus, zadním raménku capsula interna a 

v přední komisuře. Mezi další myelinizované části by dále měli patřit: pyramidové trakty, 

optické trajektorie, ventrolaterální část thalamu, horní a dolní mozečkové pedunkly, 

rolandické a perirolandické blasti. U novorozence s HIE se při vyšetření a popisu 

zaměřuje pozornost především na myelinizaci zadního raménka capsula interna a 

thalamu. (Zbrožková, 2016) 
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Obrázek 1 MR vyšetření moku donošeného novorozence (fyziologický nález)-chlapec, 39.týden 

(Zbrožková, 2016) 

 

Obrázek 2 MR vyšetření mozku novorozence (patologický nález)-chlapec, 37.týden (Zbrožková, 

2016) 
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2.2.4 Biomarkery 

Významnou částí vyšetření a diagnostiky poranění mozku je vyšetření 

biomarkerů. Jedná se o významné ušetření času v diagnostice HIE. Biomarkery mohou 

být uvolňovány specificky a napomáhají v určení rozsahu poranění mozku, nebo 

napomoci s určením lokalizace místa poranění. Díky tomuto vyšetření jsou lékaři schopni 

například určit, zda bude novorozenec reagovat na terapeutickou hypotermii nebo zda 

bude muset podstoupit jiné neuroprotektivní postupy. Pokud budou lékaři schopni na 

základě biomarkerů takto určovat neuroprotektivní postupy, budou novorozenci chráněni 

před vystavením dalším, nepotřebným léčebným postupům, a naopak budou profitovat 

z postupů, které budou více detailně odpovídat jejich individuálnímu stavu a 

biologickému profilu. Vyšetření biomarkerů probíhá z moči, krve, mozkomíšního moku 

a slin. Mezi biomarkery HIE patří S100,  NSE, IL-6, GFAP, myelin basic protein, 

UCHL-1, pNF-H. (Douglas-Escobar, 2012) 

 

2.2.4.1 S-100 

S-100 je kalcium vázající protein, rychle se uvolňuje do krve, pokud je porušená 

hematoencefalická bariéra. Dále je součástí cytosolu buněk různých typů (vysoký obsah 

u gliových buněk). Pokud dojde ke zvýšení tohoto proteinu, dochází ke zvýšení zánětu a 

apoptóze. Zdravé děti mají fyziologicky vyšší hodnotu, než dospěli a k poklesu hladiny 

u nich dochází během prvních 6 měsíců života. U HIE novorozenců je až 3x vyšší 

koncentrace v první moči. Předčasně narození novorozenci s vyšší koncentrací S-100 

mají vyšší procento úmrtnosti. (Douglas-Escobar, 2013) 

 

2.2.4.2 MBP 

Myelin basic protein je hlavní protein myelinové pochvy. Jeho hlavní role spočívá 

v udržování struktury a funkce myelinu. Za normálních podmínek je schopen procházet 

hematoencefalickou bariérou do mozkomíšního moku a v malém množství se dostane do 

krevního oběhu. U poškození bílé hmoty jeho koncentrace rapidně stoupá v závislosti na 

poškození. Může být využit jako biochemický marker nervových vláken v mozku, které 

se mění díky poškození bílé hmoty nebo demyelinizaci nervových vláken. Vyšší hodnota 

se vyskytuje u jedinců se střední nebo vážnou HIE. (Douglas-Escobar, 2012) 
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2.2.4.3 GFAP 

Glial fibrilar acid protein je cytoskeletální intermediální filamenta astrocytů a je 

do krve uvolňována po smrti astrocytů. Tento protein je spojován se špatným zdravotním 

stavem po mrtvici u dospělých nebo po traumatickém poranění mozku. Je využívám pro 

předpověď mortality nebo poškozené neurologické funkce u dětí, u kterých došlo 

k extrakorporálnímu okysličení. (Douglas-Escobar, 2012) 

 

2.2.4.4 IL-6 

Jedná se o inflamatorní cytokin, který je produkovaný T-buňkami a makrofágy. 

U dětí postižených HIE byla jeho hladina 376x zvýšena oproti kontrolní skupině zdravých 

dětí. IL-6 je 5,5 zvýšený u dětí, kteří prodělali HIE oproti dětem, kteří prodělali asfyxii, 

ale HIE se u nich nerozvinula. Koncentrace tohoto proteinu je vysoce spjatá se závažností 

HIE a neurodevelopmentálním vývojek u dětí ve věku 2 let. Hodnota tohoto biomarkeru 

u matky není nijak spjata s rizikem neonatální HIE. (Chiesa, 2003) 

 

2.2.4.5 NSE 

Vysoká hladina NSE je spjata se špatným zdravotním stavem u lidí po srdeční 

atace, s cerebrovaskulárním poraněním, u pediatrických pacientů s traumatickým 

poraněním mozku. Detekce NSE v periferálním séru se očekává pouze po neuronální 

smrti a a disrupci hematoencefalické bariéry. U zvířecích modelů je prokázána souvislost 

mezi mírou kortikálního poškození a hladinou NSE. (Douglas-Escobar, 2012) 
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2.3 Vývoj CNS 

2.3.1 Porovnání vývoje dítěte a potkana 

Vývoj dítěte a potkana se nejvíce liší ve vývoji. Zatímco dítě se v děloze vyvíjí po 

dobu 9 měsíců a dosáhne dospělosti ve 20 letech, zatímco vývoj potkana trvá 6 týdnů, a 

to 3 týdny embryonálně a 3 týdny postnatálně. Ačkoliv můžeme pozorovat podobnost 

mezi motorickým vývojem potkana a dítěte, pak si musíme uvědomit, že jeden den 

v životě potkana odpovídá ve vývoji dítěte jednomu měsíci. Společné v jejich vývoji je 

to, že oba jedinci jsou při narození nezralí. Například novorozený potkan je schopen 

zvednout hlavu ve 2. postnatálním dni (PND 2), což ve vývoji dítěte odpovídá 3. měsíci 

vývoje. V období PND 5 u potkanů dochází k usazování ramen, což je spojeno 

s dozráváním předních končetin a jejich používáním, díky čemuž dochází k opoře 

anteriorní části těla. Zadní končetiny nejsou schopny podepírat druhou část těla do konce 

prvního týdne. Opora o přední a zadní končetiny dozrává kolem PND 10 a chůze je 

pozorována během PND 12. Dítě začíná chodit kolem jednoho roku. (Vinay,2005) 

Proliferace a migrace neuronů v lidském mozku započíná mezi 4-24 dne gestace. 

Neurogeneze započíná nejprve v míše a mozkovém kmeni, progreduje rostrálně. Stejný 

děj u potkana probíhá v řádu dní (11. -16. den gestace) pro míchu, mozkový kmen, ale 

během 15. dne se rozšiřuje na neocortex, limbický systém a hippokampální struktury. 

Synaptogeneze u člověka nastupuje postupně během několika prvních gestačních měsíců, 

vrcholu dosahuje až během 1 -2 roku života a je ukončena až v adolescenci. Tento celý 

děj je u potkana dokončen během 3 týdnů postnatálního života. Myelinizace u lidí 

započíná ve středním období gestace a progreduje do pozdního dětství a časné 

adolescence. U potkana je proces myelinizace započat během prvních dvou dnů života. 

(Yager, 2009) 

Na obrázku níže je zobrazený motorický vývoj dítěte v porovnání s motorickým 

vývojem potkana. Co se u dítěte odehrává v rámci dní, pozorujeme u dětí v rámci měsíců.  
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Obrázek 3 Vývoj motoriky dítěte a potkana (Vinay, 2005) 

 

U potkana dochází k tvorbě sestupných drah z mozku, které dosahují cervikálních 

segmentů 13. -14. den embryonálního vývoje, thorakální úrovně o den později a lumbální 

oblasti těsně před narozením. Kortikospinální projekce dozrává jako poslední a dozrává 

na konci prvního postnatálního týdne. Dospělé motorické vzory dozrávají a jsou 

pozorovány koncem druhého postnatálního týdne.  

Obrázek níže znázorňuje prenatální a postnatální neuronální vývoj potkana 

v porovnání s dítětem. Časová osa je u potkanů uváděna v době dní, u dítěte ve formě 

měsíců. Vývojově odpovídá PND 14 u potkana orientačně 5,5 měsícům vývoje dítěte.  

 

Obrázek 4 Porovnání neuronálního vývoje potkana a dítěte (Vinay, 2005) 
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Člověk  Hlodavec  Milníky ve vývoji 

23.-32. týden gestace 

(předčasně narozené dítě) 
PND 1-3 

změna zrání oligodendrocytů 

vývoj imunitního systému 

tvorba hematoencefalické bariéry 

36.-40. týden gestace 

(donošený novorozenec) 
PND 7-10 

vrchol gliogeneze 

vrchol zrání mozku  

zvyšování axonální a dendritické hustoty 

změna zrání oligodendrocytů 

konsolidace imunitního systému 

2-3 roky PND 20-21 

90-95% váhy dospělého mozku 

vrchol synaptické hustoty 50% > hodnoty dospělých 

vrchol rychlosti myelinizace 

změny neurotransmiterů a receptorů 

4-11 let PND 25-35 

Specializace neruonálních sítí prefrontálního kortexu 

(dozrávání ruktur) 

maximální objem šedé hmoty a kortikální tloušťky  

12-18 let PND 35-49 

snížení density synapsí na úroveň dospělých jedinců 

uhlazení/zlepšení kognitivně závislých obvodů 

probíhající myelinizace 

zvyšování objemu bílé hmoty 

frakční anizotropie  

20 a více let PND 60+ 

neurotransmitery na úrovni dospělých  

synaptická denzita na úrovni dospělých  

probíhající myelinizace 

klesající hodnota šedé hmoty  

Tabulka 3 Vývoj člověk vs. potkan (Semple, 2013) 
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2.3.2 Nejčastěji poškozené struktury mozku při HIE 

Poškození mozku při HIE se liší podle míry poškození jednotlivých struktur. Je 

obecně známo, že některé struktury jsou náchylnější a jsou poškozeny ve větší míře než 

struktury jiné. V takovémto případě hovoříme o selektivní citlivosti.  

 

2.3.2.1 Mozková kůra (neocortex) 

Neokortex je fylogeneticky nemladší částí CNS a tvoří obal mozku. Je spojována 

s termínem „vyšší nervová aktivita“. Tato oblast mozku je zodpovědná za kontrolu 

vědomých pohybů, vědomá rozhodnutí, interpretaci senzorických funkcí a vnímání. 

Neokortex je rozdělen do 6 vrstev z povrchu do hloubky. 1. vrstva obsahuje nervová 

vlákna a glie. 2. a 4. vrstva obsahuje malé granulární buňky, 3. a 5. vrstvu tvoří 

pyramidové buňky a poslední 6. vrstva je tvořena vřetenovitými buňkami. (Ambler, 

2011) 

Poškození plynoucí z postižení mozkové kůry závisí na oblasti mozkové kúry. 

Nejvyšší citlivost k poškození HIE má 3.,5. a 6. vrstva.  

 

2.3.2.2 Hippocampus 

Hippocampus a Amygdala spolu tvoří limbický systém. Poškození hippocampu 

má za následek ztrátu schopnosti učit se, a poškozuje paměť. Jeho další funkcí je 

přetvářek krátkodobé vzpomínky na dlouhodobé, které potom ukládá jinde v mozku. 

Mezi další příznaky poškození hippocampu patří konsolidace vjemů. (Naňka, 2009) 

 

2.3.2.3 Striatum 

Striatum je součástí bazálních ganglií, která se podílejí na plánování pohybu. 

Nucleus caudatus a putamen, které jsou společně nazývány striatum, rozděluje capsula 

interna (bílá hmota). Funkčně je striatum zodpovědné za kontrolu pohybu, motorické 

plánování, motivaci či rozhodování. (Rokyta, 2015) 
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2.3.2.4 Bílá hmota mozková 

Nejcitlivější částí bílé hmoty mozkové na poškození je subkortikální a 

ventrikulární oblast. Poškozením těchto částí bílé hmoty mozkové vniká periventrikulární 

leukomalácie, která je zmíněna výše.  

Bílá hmota mozková je funkčně zodpovědná za komunikaci mezi různými částmi 

mozku, ovlivňuje funkci mozku a učení.  

 

2.3.2.5 Talamus 

Talamus je párový útvar, který umožňuje převod aferentace mozkovým kmenem 

z periferie do důležitých částí mozečku a do specifických korových oblastí a 

zprostředkovává přenos do asociačních oblastí kůry. Thalamus je tak spojnicí 

s mozkovou kůrou, veškerá aferentace se zde přepojuje a dále směřuje do mozkové kůry. 

Při poruchách thalamu pak můžeme pozorovat snížený práh bolesti, a tato bolest je lékově 

špatně ovlivnitelná. Dále se thalamus podílí na regulaci vědomí, pozornosti, bdělosti a 

dalších neurokognitivních procesech. (Naňka, 2009) 
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2.4 Důsledky HIE 

2.4.1 Motorické důsledky 

Motorické důsledky HIE jsou závislé na míře poškození mozku. Mezi nejčastější 

motorické důsledky se však řadí dětská mozková obrna nebo motorické opoždění jedince.  

Dětská mozková obrna je neurologické onemocnění, které vzniká v dětství a je 

přítomno po celý život jedince. Jedná se o trvalou neprogredující poruchu hybnosti. Pro 

onemocnění je typické abnormální svalové napětí a změna postury. (Rosenbaum, 2006) 

Kromě motorického postižení se k DMO váží další komplikace, a to mentální 

retardace, hluchota, slepota. Podle klinického obrazu pacienta lze onemocnění dělit do 

dvou skupin: spastická forma a dyskinetická-ataktická forma. (Nevšímalová, 2002) 

Spastické formy jsou charakterizovány zvýšeným svalovým tonem, zvýšenými 

šlachookosticovými reflexy, zvýšenou dráždivostí a patologickými vzorci 

lokomotorického vývoje. Dále je tato skupina rozlišována na formu diparetickou, 

hemiparetickou, kvadruparetickou. (Nevšímalová, 2002) 

Dyskineticko-ataktická forma je vzácně se vyskytující druh DMO, tvoří cca 10-

15 % všech případů. V etiologii tohoto druhu DMO jsou nejvíce uplatněny asfyxie a 

hyperbilirubinémie se subkortikálními mechanismy postižení. Léčba DMO musí být 

zaměřena komplexní a měla by být spoluprací více oborů. Do péče by měla být zařazena 

rehabilitace, neurologická léčba, logopedická, psychologická a psychoterapeutická péče. 

(Nevšímalová, 2002) 

 

2.4.2 Epilepsie 

Epilepsie se řadí mezi chronická onemocnění, která jsou charakterizována 

spontánních epileptických záchvatů. Záchvat je definován jako náhlá mimovolní a 

přechodná porucha funkce nervové soustavy. Záchvaty jsou různého typu – porucha 

vědomí, psychiky, motoriky, senzitivní. K záchvatovitým onemocněním jsou dále řazeny 

např. narkolepsie, migréna. (Jedlička, 2005) 

Klasifikace záchvatu se zaobírá dvěma aspekty, zaprvé klinickým obrazem a 

zadruhé elektroeneceflografickým korelátem záchvatu. Za zásadní se u klasifikace 
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považuje fakt, zda lze v klinickém obrazu nebo EEG obrazu zachytit známky poukazující 

na rozvoj záchvatu v obou hemisférách nebo pouze v jedné. Pokud je záchvat pouze 

v jedné hemisféře, mluvíme o záchvatech parciálních, pokud je záchvat rozvinut v obou 

hemisférách, jedná se o záchvat generalizovaný. Existuje i obraz, který nelze zařadit do 

jedné nebo druhé skupiny, a v takovém to případě mluvíme o záchvatu 

neklasifikovatelném. (Jedlička, 2005) 

Parciální záchvaty nadále dělíme podle toho, zda je u nich postiženo vědomí, či 

nikoliv – jednoduché a komplexní. U Parciálních záchvatů však není výjimkou 

překročení hranice ze záchvatu bez ztráty vědomí, do záchvatu s alterací vědomí. 

(Nevšímalová, 2002) 

Generalizované záchvaty jsou charakteristické alterací vědomí již od počátku a 

bilaterální motorickou manifestací. Podle motorických projevů se dále dělí na 

následujících 6. skupin – 1. tonicko – klonické, 2. tonické, 3. myoklonické, 4.atonické 

záchvaty, 5. absence, 6. generalizované epileptické syndromy. (Nevšímalová, 2002) 

Epilepsie může být zavzata jako součást širší poruchy/onemocnění a může být 

uvedena jako jedna z příznaků. Soubor těchto příznaků pak dále vytváří epileptický 

syndrom. Epileptický syndrom je nadřazen epileptickému záchvatu. (Jedlička, 2005) 

 

 

Obrázek 5 Vztah záchvatu a epilepsie (Jedlička, 2005) 
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2.4.3 Kognitivní důsledky 

Kognitivní důsledky jsou přidruženou problematikou HIE. Mezi tyto důsledky 

řadíme lehkou mozkovou dysfunkci, poruchy učení a soustředění, poruchy chování, 

mentální retardace související s dětskou mozkovou obrnou.  

Lehká mozková dysfunkce, poruchy učení a chování jsou velmi častým 

problémem u dětí, který je považován také za sociální problematiku. Příznaky 

jednotlivých poruch se vzájemně prolínají a jsou velmi časté. Jednou z uvedených forem 

trpí v současné době až 15 % dětí. (Nevšímalová, 2002) 

Lehká mozková dysfunkce je diagnóza přiřazována neobratným a méně šikovným 

dětem. U těchto dětí není strukturální podklad postižení CNS. Velmi často jsou u těchto 

dětí přítomné anamnestické rizikové perinatální faktory. Neurologické vyšetření obvykle 

odhalí drobné odchylky od normy, mezi které se řadí lehká dyspraxie, dysgnózie, lehké 

projevy spasticity, drobný choreatický syndrom. Lehká mozková dysfunkce se často 

projevuje s poruchami chování a učení (dyslexie, dysgrafie). (Nevšímalová, 2002) 

Vývojové poruchy chování se dají dělit na poruchy pozornosti, které jsou spojené 

s hyperaktivitou (ADHD) a vývojové pervazivní poruchy chování – nejčastější formou je 

autismus.  

Syndrom ADHD je považován jako součást projevu lehké mozkové dysfunkce. 

Jedná se o nejčastější vývojovou poruchu chování u dětí předškolního věku. Prevalence 

je 3-5 %. ADHD se děli na dvě skupiny – převládající nepozornost a dominující 

hyperaktivita. Poruchy chování jsou často spojené s poruchami řeči, poruchami učení a 

často s kognitivním deficitem.  

Autimus je jednou z nejvíce se vyskytujících vývojových poruch. Četnost v 

populaci je 0,1 až 0,2 %, z této četnosti jsou 3-4 krát častěji postiženi chlapci. U dětí 

postižených autismem se často v anamnéze objevují perinatální rizika. Avšak jedním 

z předpokladů autismu je genetická predispozice a v současné době dochází k identifikaci 

genetických markerů, které mají patologickou souvislost s tímto onemocněním.

 (Nevšímalová, 2002) 

 



 

 32 

2.5 Terapie 

2.5.1 Akutní intervence 

Akutní intervence u novorozenců je v současné době omezena pouze na 

hypotermii. Hypotermie je však přísně indikována podle klinického obrazu, biomarkerů, 

Sarnat škály a skóre dle Apgarové. Mezi další intervenci mimo hypotermie se řadí 

podpůrná terapie a symptomatická léčba komplikací. Léčebná hypotermie je tedy 

v současné době jedinou léčbou, která by zlepšovala prognózu dětí s HIE.  

V roce 2019 Nonomura et al. (2019) popsal studii, která porovnává účinnost a 

proveditelnost terapie kombinace erytropoetinu, magnesium sulfátu a hypotermie u 

novorozenců postižených HIE.  

 

2.5.2 Hypotermie  

Existují dva typy hypotermie, které dokáží poskytnout ochlazení tkáně. Jedná se 

o selektivní chlazení hlavy nebo celotělové ochlazení. V ČR se nejvíce užívá celkové 

ochlazení. Výhodou celotělové hypotermie je rovnoměrné rozdělení teploty v organismu. 

Léčebná hypotermie je poskytnuta až po splnění přesně daných indikačních kritérií. Po 

splnění těchto indikačních kritérií dochází k postupnému ochlazování jedince až na 33,5 

°C. Tato teplota je nadále udržována po dobu 72 hodin. Po uplynutí této doby dále dochází 

k oteplování organismu, které by však nemělo přesáhnout 0,5 °C za hodinu. (Hálek, 2011) 

Hypotermie je stále předmětem mnoha studií. Studie porovnávají jak formu 

hypotermie, či efekt hypotermie na mozek. Např. Nishimura et al. (2016) ve své studii 

porovnává vliv 3 hodinové hypotermie na behaviorální prognózu, anatomickou funkci a 

histologickou funkci u potkanů.  
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Indikační kritéria: 

 Termín narození – v termínu, nebo těsně kolem termínu  

 Možnost zahájení léčebné hypotermie do 6 hodin od narození 

 Prokázání nebo velmi pravděpodobné podezření perinatální asfyxie  

 Střední nebo těžká encephalopatie  

 Na určitých pracovištích je jako další indikační kritérium EEG záznam  

(Hálek,2011) 

 

Hypotermie snižuje úmrtnost nebo disabilitu u novorozenců. Jedná se o terapii 

novorozenců postižených HIE, která by novorozencům neměla být poskytnuta déle než 6 

hodin po jejich narození. (Wassink, 2019) 

Terapie je nejvíce účinná, pokud je poskytnuta v latentní fázi a před druhým 

energetickým selháním. Ochlazování by mělo být započato rychle, jak jen to je možné, 

avšak ideálně do dvou hodin po narození. 6 hodin od narození by již hypotermie neměla 

být poskytnuta. Novorozenci, kteří podstoupili hypotermii do 180 minut po narození mají 

lepší výstup. (Leben, 2018) 

Podle dostupných údajů by hypotermie měla trvat 72 hodin. Tyto údaje vyplývají 

ze studií, které byly prováděny na zvířatech, kde byla hypotermie poskytována 48-72 

hodin. Není však jasné, zda delší nebo kratší aplikace hypotermie je prospěšnější nebo 

více efektivní. (Wassink, 2019) 

Nejčastější pomůckou k poskytnutí hypotermie jsou speciálně upravené chladící 

podložky, kterými stále proudí ochlazená voda. Péče o novorozence u hypotermie je 

náročná, je nutno hlídat celkový stav organismu, udržování teploty organismu, musí být 

přítomna pečlivá monitorace, umělá plicní ventilace, oběhová podpora, parenterální 

výživa, zajištění stability vnitřního prostředí. (Hálek, 2011) 
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2.6 Environmental Enrichment 

Enriched Environment je populární strategie, jak působit proti poranění mozku 

a nervové soustavy. Jedná se o neuroprotektivní experimentální postup, jejíž efekt se 

dostavuje během vývoje, ale může být pozorován i v dospělosti. Mezi výhodu EE patří 

protektivní efekt u různých typů poranění mozku, ovlivňuje apoptózu buněk, snižuje 

reaktivitu astrocytů, prevence ztráty tkáně hippokampu. Bylo provedeno několik studií 

pro potvrzení strategie, zda jde ovlivnit pomocí EE asfyktické poranění a ovlivnění 

neurodevelopmentálního opoždění u novorozených potkanů.  

Klec EE je vybavená různými stimulačními pomůckami jako například válce, 

prolézačky, rotační kola atd. Vybavení klece se skládá z různých kompozic, tvarů, 

velikostí, textur, barev. (Nithianantharajah, 2006) 

 

 

Obrázek 6 Enriched Environment (Ortuzar 2010) 
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Obrázek 7 Enriched Environment (Nithianantharajah, 2006) 

 

V roce 2017 byla publikována studie s cílem zjistit, zda EE ovlivňuje neurovývoj 

potkanů, kteří podstoupili HIE. Mláďata podstoupila HIE v PND 3 a byla umístěna do 

EE.  

Testy, které byly do studie vybrány: Elevated Plus Maze test, Grid walking test, 

Maternal behavior, Rightin reflex test, Negative geotaxis, Spatial memory at adulthood, 

Grid walking test. Cílem testů bylo pozorovat chování matky, prostorovou paměť, 

úzkostné chování, hodnocení motorické a koordinační funkce, hodnocení vestibulární 

a proprioceptivní funkce. Po ukončení všech pokusů byla provedena pitva mozku, u které 

bylo prokázáno, že EE slouží jako prevence ztráty tkáně hippocampu, během prvních pěti 

postnatálních dnů snižuje apoptózu buněk. Na. Základě testování skupina chována v EE 

prokázala snížené neurodevelopmentální opoždění oproti kontrolní skupině. EE dále vede 

k ochraně prostorové paměti. (Durán-Carabali, 2017) 

 

2.6.1 Zvířecí modely  

Modely potkanů jsou ve výzkumných laboratořích často využívány. Dochází zde 

ke zkoumání patologických procesů HIE a poškození mozku. Dále jsou zvířecí modely 

využívány pro testování motorických a kognitivních deficitů a pro testování vlivu 

Enriched Environment. 
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Mezi nejčastěji využívané druhy potkanů patří Wistar nebo Spraque-Dawley mezi 

7. a 10. dnem vývoje, což odpovídá 32.-36. týdnu gestačního období dítěte. Zvířecí 

modely podstupují jednostranné podvázání karotidy a dále jsou podrobeny hypoxii. Tento 

postup byl poprvé představen Levinem v roce 1960. Po tomto pokusu bylo potvrzeno, že 

zvířecí modely trpí primárně ipsilaterálním poškozením (ipsilaterálním oproti ligaci 

karotidy) kortexu, hippocamppu, thalamu a striata. Poškození bílé hmoty bylo evidentní, 

ale oproti poškození jiných struktrur se prokázalo jako méně závažné než poškození šedé 

hmoty. Tento postup podle Levina byl poté převzat Rice at al. a aplikován na 7 dní stará 

mláďata potkanů. Tento model byl nadále používán u mnoha následujících studií. (Sun, 

2015) 

Postup Levine-Rice je používán ke studiu hypoxicko-ischemického poškození 

mozku bezmála po dobu třech dekád. Je používán za účelem histologické analýzy a také 

za účelem behaviorálního testování. (Sameshima, 2013) 

U zvířecích modelů jsou využívána obě pohlaví, ale je dokázáno, že samci 

podléhají postižení HIE více než samičí mláďata. (Lauterbach, 2001) 
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3 Cíle práce 

Cílem této práce bylo navrhnout sadu motorických a kognitivních testů, díky 

kterým následně budeme schopni posoudit vliv Environmental Enrichment a porovnat 

výsledky skupin mezi sebou navzájem.  

 

Hypotézy: 

1. Enriched Environment u hypoxicko ischemické encephalopatie snižuje opoždění 

motorického a kognitivního vývoje. 

2. Enriched Environment podněcuje motorický a kognitivní vývoj u kontrolní 

skupiny z EE bez HIE a navyšuje tak náskok v testování. 
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4 Experimentální přístup 

Pokusy a péče o zvířata probíhaly v souladu se zákonem č. 246/92 Sb. 

Experimentální postup byl schválen Etickou komisí Fyziologického ústavu Akademie 

Věd České republiky. (příloha č. 1).  

V experimentu bylo použito 30 zvířat kmene Long Evans z chovu Fyziologické 

ústavu AVČR. Mláďata byla narozena 10. 7., operaci podstoupila 17. 7., polovina z nich 

následně podstoupila HIE. Od 25. 7. byla rozdělena do klecí – polovina zvířat po operaci 

byla umístěna do běžných klecí a druhá polovina, která podstoupila HIE byla umístěna 

do speciálních klecí EE.  

 

 

Obrázek 8 Enriched Environment-klec 

 

31. 8. byla mláďata přemístěna do 12 klecí – 6 klecí pro mláďata z EE, ve kterých 

byly umístěny trubky pro hraní a 6 klecí obyčejných. Zvířata byla uchovávána 

v místnosti, kde byla udržována stálá teplota 22°, měla neomezený přístup k vodě a jídlu. 

Denní režim byl udržován ve formě 12/12, světlo se rozsvítilo v 6 hodin ráno.  

Pro motorické a kognitivní testy jsme vybrali následující: Reaching test, Ladder 

rung walking test, Rotarod test, Morris water maze test, Open field test. Tyto testy byly 

vybrány pro určení motorického a kognitivního deficitu u potkanů umístěných v EE, 

v porovnání s potkany, kteří byli umístěni v běžných klecích.  
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Jako první test byl testován Reaching test, a proto byl 3 dny před začátkem 

testování omezen přísun potravy, ale zvířatům byly poskytovány pelety, které jsou 

součástí testu, aby si zvířata zvykla na novou formu potravy. Každý den byla zvířata 

v laboratoři 30 minut před začátkem experimentu z důvodu vyklidnění a adaptace na 

změnu prostředí.  

Celý experiment byl rozvržen do 4 týdnů. Jednotlivé testy byly rozloženy do 

přesného pořadí, během testů bylo přesně dodržováno pořadí zvířat. První týden 13. -

19. 9. probíhalo každý den testování Reaching testu a po něm byl vždy zařazen další test, 

výjimkou byly poslední 3 dny. Open field test byl proveden 25. 9., Morris water maze 

test byl testován 4. -8. 10. 2018 a v tomto testu bylo z časových důvodů testováno pouze 

20 náhodně vybraných zvířat.  

 

 

 

Obrázek 9 Časová osa experimentu 
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4.1 Reaching test 

Celý testovací proces Reaching testu trvá 7 testovacích dní. Každý den bylo 

přesně dodrženo pořadí zvířat, která byla umístěna do místnosti a po dobu 30 minut 

nechána v klidu. Box pro testování je vyroben z plexiskla o rozměrech 23 x 16 x 34 cm. 

Hlavní stěna je doplněna o výklenek, kde se nachází 9 žlábků v uspořádání ve třech 

řadách (3x3). Do jednotlivých žlábků jsou umísťovány speciální pelety, na které si zvířata 

zvykala, a ke kterým měla přístup skrze otvor o šířce 1 cm. Cílem testu je, aby zvířata 

získala co nejvíce pelet je možné. U testu je pozorována schopnost zvířete prostrčit 

končetinu skrze otvor a uchopit peletu. Celý test probíhá 15 minut, během kterých jsou 

do protokolu zaznamenávány úspěšné i neúspěšné pokusy pro každou končetinu zvlášť. 

Subjektivním poznatkem v průběhu testování Reaching testu bylo, že zvířata z kontrolní 

skupiny, která byla umístěna v Enriched Environment se snažila z boxu vyskočit, věšela 

se za horní končetiny o okraj boxu a celkově byla více aktivní a více se v boxu 

pohybovala.  

 

 

Obrázek 10 Reaching test  

 

Obrázek 11 Zvíře uchopující peletu 
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4.2 Rotarod test 

Rotarod test je koordinačním, vytrvalostním a motivačním testem, který dále také 

testuje senzomotorické funkce. Válec rotující v protipohybu se točí rychlostí 20 nebo 30 

rpm. Úkolem pro zvířata v tomto testu je vydržet po dobu 60 vteřin na rotačním válci. 

Pokud zvíře z válce upadne, je umístěno zpět a započítává se druhý pokus. Pro tento úkol 

mají zvířata vždy dva pokusy pro rychlost 20 rpm a další dva pokusy pro rychlost 30 rpm. 

Doba výdrže a počet pokusů jsou zaznamenávány do protokolu. Rotační válec je umístěn 

30 cm nad zemí a zvířata mohou být na válec umísťována až v počtu 3. V našem pokusu 

byla zvířata umísťována na válec v počtu maximálně dvou.  

 

 

Obrázek 12 Rotarod test 
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4.3 Bar holding test 

U tohoto testu je posuzována schopnost zvířete držet se za přední končetiny, 

přitáhnout dolní končetiny a čas, po který se udrží na dřevěné vodorovné tyči (maximálně 

60 vteřin). Tyč je umístěna 25-30 cm nad zemí, je dlouhá 25 cm, 1 cm široká. Pod tyčí 

byla umístěna klec s pilinami pro případ, že se zvíře neudrží na tyči a spadne.  

 

Obrázek 13 Bar holding test 

 

 

Obrázek 14 Bar holding test-zvíře s přitaženými dolními končetinami 
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4.4 Ladder rung walking test 

Žebřík umístěn mezi dvě klece, na začátku žebříku byla klec prázdná, druhá na 

konci žebříku byla s ostatními potkany, a to proto, aby byla zvířata motivována provést 

úkol co nejrychleji.  V tomto testu je měřen čas, za který jedinec žebřích projde. Nejprve 

je zvíře testováno dvěma pokusy na pravidelném žebříku (mezery 1 cm), poté prochází 

žebříkem nepravidelným (mezery 1,3 a 5 cm), na který má také dva pokusy. Během chůze 

po žebříku je zaznamenáván čas a chybovost pravou a levou zadní končetinou. Jako chyba 

je posuzováno propadnutí dolní končetiny v mezerách žebříku.  

 

Obrázek 15 Ladder rung walking test – vzor (Metz, 2001) 

 

4.5 Morris water maze test  

Morris water maze test se používá pro hodnocení prostorového vnímání potkanů, 

prostorové paměti krátkodobá i dlouhodobá, prostorová paměť a prostorového učení. Test 

probíhá v kruhovém bazénu naplněným vodou s rozpuštěnou bílou barvou (20°-22°), ve 

kterém je 1,5 cm pod hladinou vody umístěna průhledná platforma z plexiskla (průměr 

10 cm). Platforma je umístěná v kvadrantu (North- West) po celou dobu testování (5 dnů). 

První den byla platforma viditelná pro vizuálních a motorických dovedností, pro 

posouzení způsobilosti k testu. Každý den jedinec podstupuje 8 plaveb, které jsou 

zákonitě dány, avšak každý den je pořadí plaveb jiné pro vyloučení schopnosti naučit se 

jejich pořadí. Pokus začíná umístěním zvířete do jednoho ze 4 kvadrantů – rozmístění 

kvadrantů je umístěno níže pod článkem, časový plán pokusu jsou umístěny v příloze 

(příloha č. 2). Plavby jsou snímány kamerou, která je umístěna nad bazénem a snímá čas, 

za kterou zvíře najde platformu pomocí programu EthoVison Noldus Technology. Pokud 

zvíře najde platformu dříve, než za 60 vteřin, časomíra se zastaví. Pokud zvíře během 60 

vteřin platformu nenajde, je testující osobou umístěno na platformu (15 vteřin). 



 

 44 

V průběhu dní by zvíře mělo být schopno platformu najít v co nejkratším čase a v co 

nejmenší uplavané vzdálenosti. 5. den testování na konci dne byl proveden probe trial, 

během kterého je odstraněna platforma z bazénu a snímá se doba, kterou zvíře stráví 

v kvadrantu, odkud byla platforma odebrána. U probe trial zvířata plavala v bazénu 60 

sekund.  

 

 

Obrázek 16 Morris water maze test-zvíře sedící na platformě 

 

 

Obrázek 17 Rozdělení kvadrantů u Morris water maze (Mikulecká) 
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Obrázek 18 Popis stereotypů chování (Vouros, 2018) 

 

4.6 Open field test  

Tento test se používá pro měření úzkostnosti potkanů. Testování probíhá v kovové 

čtvercové aréně o rozměrech 45 x 45 x 30 cm, nad arénou je umístěna kamera, která 

snímání přenáší do počítače. Kamera snímá trajektorii pohybu potkana a je následně 

vyhodnocována v programu Etho Vision Noldus Technology. Hodnoty, které byly 

měřeny: celková ušlá vzdálenost, část strávený v centru arény, čas-ve kterém poprvé 

vejde jedinec do centra arény, vzdálenost ušlá v centru arény.  

 

 

Obrázek 19 Open field test-zvíře prozkoumávající arénu 
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Obrázek 20 Open field test (Kraeuter, 2019) 

 

4.7 Operační postup, vyvolání HIE 

Mláďata laboratorního potkana kmene Long Evans prodělala sedmý postnatální 

den (PND7) hypoxicko ischemickou příhodu dle modelu Vanucci et al. Inhalační 

anestezie je indukována izofluranem (3-3.5%) a po vymizení algických reflexů udržována 

v rozmezí 1.5-2%. Ze střední krční kožní incize je pod mikroskopem preparována pravá 

arteria carotis communis. Po separaci okolních tkání je koagulována pomocí bipolární 

elektrokoagulace. Operační rána je uzavřena několika stehy pomocí monofilámenta. Po 

probuzení z anestezie je mládě vráceno k matce na zotavení. Mládě je poté přeneseno do 

inkubační normobarické hypoxické komory, kde je po dobu 90 minut vystaveno 

atmosféře 8 % pO2 v dusíku. V průběhu hypoxické periody jsou mláďata vizuálně 

kontrolována a zaznamenávány motorické projevy.  Po ukončení hypoxické fáze jsou 

mláďata přesunuta k matce. 

Celou operaci prováděl Doc. MUDr. Jakub Otáhal, PhD. 
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4.8 Zpracování a statistické hodnocení dat 

Statistické hodnocení dat a tvorba grafů byli prováděny v programu Sigma Plot. 

Pro hodnocení výsledků u více skupin byla použita technika One Way Anova (one way 

analysis of variance). V některých případech, kdy data nesplnila normality test, bylo 

použito hodnocení Kruskall-Wallis One Way analysis of Variance on Ranks s následným 

párovým porovnáním metodou Dun’s metod. Reaching test a Morris water maze byly 

porovnávány v průběhu všech testujících dnů. V některých případech byl použit párový 

t-test. 

Uváděná data jsou průměrné hodnoty a mají standardní chyby průměru (SEM). 

Hodnota statistické signifikance byla stanovena p=0,05 
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5 Výsledky 

HIE En Skupina s HIE z Enriched Environment 

Ctrl En Skupina bez HIE z Enriched Environmnent 

HIE Skupine s HIE, bez Enriched Environment 

Ctrl Skupina bez HIE, bez Enriched Environment 

Tabulka 4 Značení skupin v grafech 

 

5.1 Reaching test 

Celý testovací proces je zobrazen v grafu (Graf 1), který monitoruje úspěšné 

pokusy za všech 7 testovacích dní. Výsledky prvního dne ukázaly, že zvířata z Enriched 

Environment jsou schopna se naučit úchop pelet. Skupiny, které nebyly v obohaceném 

prostředí, prokazovaly schopnost úspěšného pokusu-uchopit peletu a sežrat ji až od 5. 

dne. Úspěšný pokus prokazuje, že zvířata jsou schopna přeorientovat se na formu pelet 

a získávají schopnost motorického učení – úchop potraviny jednou přední končetinou.  

Graf dále zobrazuje postupný nárůst úspěšných pokusů u skupin z obohaceného 

prostředí, kdy jediným výkyvem u stoupající křivky je 4. den. U kontrolních skupin 

křivka stoupá a zobrazuje nárůst úspěšných pokusů od 5. do 7. dne.  

Signifikantní výsledek byl zaznamenán u 3. dne mezi skupinami Ctrl En vs. Ctrl, 

a mezi skupinami Ctrl En a HIE.   
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Graf 1 Reaching test 

 

5.2 Rotarod test 

Během prvního testu u rychlosti 20rpm (graf 2) nebyl zaznamenám signifikantní 

rozdíl mezi skupinami, avšak z grafu můžeme odečíst, že skupina HIE má nejkratší čas 

výdrže na rotačním válci, což je vzhledem k postižení a naší úvaze přirozené. Při druhém 

pokusu (graf 3) u této rychlosti se však časy sjednotí a nelze pozorovat rozdílnost mezi 

skupinami, což můžeme přikládat schopnosti adaptovat se na rychlost válce.  

 

Graf 2 Rotarod test, 20 rpm 1.pokus 
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Graf 3 Rotarod test, 20rpm 2.pokus 

 

Při rychlosti 30 rpm opět nebyl zjištěn signifikantní rozdíl, ale na grafu u prvního 

pokusu (graf 4) můžeme pozorovat mírné zaostávání skupiny HIE En oproti ostatním 

skupinám. Během druhého pokusu (graf 5) byl tento drobný rozdíl srovnán a všechny 

skupiny prokazují shodné výsledky. 

 

Graf 4 Rotarod test 30 rpm, 1.pokus 
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Graf 5 Rotarod test, 30 rpm 2.pokus 

 

5.3 Bar holding test 

U testu byl zjištěn signifikantní rozdíl mezi skupinami Ctrl En vs HIE En, Ctrl En 

vs HIE, Ctrl En vs Ctrl. Graf (graf 6) zobrazuje viditelně vyšší schopnost skupiny Ctrl En 

udržet se na dřevěné tyči po delší dobu v porovnání s ostatními skupinami. Tento 

výsledek je pro nás očekávatelný vzhledem k hypotéze, že EE prostředí podporuje vývoj 

také kontrolní skupiny bez HIE, a proto bude mít tato skupina výrazně vyšší schopnost 

se na tyči udržet.  

Tento výsledek je viditelný i u následujícího grafu, který monitoruje schopnost 

přitažení dolních končetin (graf 7) Signifikance byla zjištěna mezi skupinami Ctrl En vs. 

HIE, Ctrl En vs. Ctrl.  
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Graf 6 Bar holding test-čas 

 

Graf 7 Bar holding test-přitažení dolních končetin 
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5.4 Ladder rung walking test  

U prvního pokusu pravidelného žebříku (graf 8) byla prokázána signifikance mezi 

skupinou HIE En a HIE. Skupina HIE En prokázala nejdelší čas u projití žebříkem. U 

druhého pokusu (graf 9) můžeme sledovat snížení času skupiny HIE En, avšak vyšší 

chybovost, ale pouze v mírné míře bez signifikance a tendence. Skupina Ctrl En svůj čas 

v průběhu pokusů výrazně nemění. Skupiny bez EE udržují čas na podobné úrovni. 

U grafu značící chybovost u prvního pokusu pravidelného žebříku (graf 10) byla 

zjištěna signifikance mezi levou končetinou skupiny HIE En a levou končetinou HIE, kdy 

skupina HIE prokazuje signifikantně větší chybovost levou zadní končetinou. Další 

signifikance v průběhu prvního pokusu byla zaznamenána mezi levou končetinou 

skupiny Ctrl a levou končetinou skupiny HIE, kdy skupina HIE prokazuje signifikantně 

vyšší chybovost. U druhého pokusu měření chybovosti byla prokázána signifikance mezi 

chybovostí levé končetiny HIE En a pravé končetiny skupiny Ctrl, kdy skupina Ctrl 

prokazuje signifikantně vyšší chybovost.  

 

Graf 8 Ladder rung walking test-pravidelný žebřík, 1. pokus 
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Graf 9 Ladder rung walking test-pravidelný žebřík, 2. pokus 

 

 Tabulka 5 popisek ladder rung walking test-chyby 

HIE En M-P HIE skupina z EE chyby pravou končetinou 

HIE En M-L HIE skupina z EE chyby levou končetinou 

Ctrl En M-P Kontrolní skupina z EE chyby pravou končetinou 

Ctrl En M-L kontrolní skupina z EE chyby levou končetinou 

HIE M-P HIE skupina chyby pravou končetinou 

HIEM-L HIE skupina chyby levou končetinou 

Ctrl M-P Kontrolní skupina chyby pravou končetinou 

Ctrl M-L Kontrolní skupina chyby levou končetinou 
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Graf 10 Ladder rung walking test-pravidelný žebřík – chybovost 1. pokus 

 

 

Graf 11 Ladder rung walking test-pravidelný žebřík – chybovost 2. pokus 

 

U měření času nepravidelného žebříku (graf 12) nebyla prokázána žádná 

signifikance ani tendence. Skupina HIE En u druhého pokusu (graf 13) čas zkracuje, ale 

chybovost mírně navyšuje, stejně jako skupina Ctrl En, nelze však ani mluvit o tendenci. 
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Skupina HIE svůj čas v rámci jedné sekundy prodlužuje a skupina Ctrl svůj čas mírně 

zkracuje, avšak chybovost se nijak výrazně nemění ani u jedné ze skupin. U grafu 

znázorňující chybovost prvního pokusu (graf 14) byla zjištěna signifikance mezi levou 

zadní končetinou skupiny Ctrl En a pravou zadní končetinou skupiny Ctrl, kdy skupina 

Ctrl prokazuje vyšší chybovost. Další signifikance byla zjištěna mezi skupinami Ctrl En 

pravé zadní končetiny a HIE levé zadní končetiny, vyšší chybovost prokazuje skupina 

HIE. Další signifikance je mezi skupinami Ctrl En levé zadní končetiny a HIE levé zadní 

končetiny, kdy opět skupina HIE prokazuje signifikantně vyšší chybovost. 

 

Graf 12 Ladder rung walking test-nepravidlený žebřík, 1.pokus 
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Graf 13 Ladder rung walking test-nepravidlený žebřík, 2.pokus 

 

 

Graf 14  Ladder rung walking test-nepravidelný žebřík – chybovost 1. pokus 
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Graf 15 Ladder rung walking test-nepravidelný žebřík – chybovost 2. pokus 
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5.5 Morris water maze test  

Morris water maze test je znázorněn v průběhu všech pěti testovacích dnů (graf 

16), během kterých se testovalo 8 plaveb pro každé zvíře a z nich byl následně vytvořen 

průměr. Z výsledků znázorněných v grafu je první den mezi skupinami bez signifikance 

nebo tendence, všechny skupiny mají podobný průměrný čas. Již od druhého dne lze 

z grafu odečíst, že skupiny HIE En, Ctrl En a Ctrl prokazují výrazně nižší čas k nalezení 

platformy. Druhý den již byla zaznamenána signifikance, a to mezi skupinou HIE vs Ctrl 

En. 3. den byla zaznamenána signifikance mezi skupinou HIE En vs Ctrl. 4. a 5. den jsou 

časové údaje bez signifikance či tendence a rozdíl mezi skupinami je minimální.  

 

 

Graf 16 Morris water maze test 

 

5. den byl proveden probe trial (graf 17), kdy jsme z bazénu odstranili platformu, 

která byla umístěna v kvadrantu North-West a měřil se čas, po který se budou zvířata 

pohybovat právě v tomto kvadrantu. U tohoto testu nebyla zjištěna výrazná statistická 

odchylka. Při pohledu na graf však můžeme vidět, že skupina HIE se v požadovaném 
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kvadrantu pohybovala nejméně. V tomto testu nejlépe obstála skupina HIE En, avšak 

rozdíly mezi skupinami HIE En a Ctrl jsou minimální.  

 

Graf 17 Morris water maze test-probe trial 

 

5.6 Open field test  

Při tomto testu jsou zvířata přirozeně z počátku bojácná a pohybují se nejvíce po 

stranách boxu. Po adaptaci na nové prostředí se vydávají prozkoumat i centrum arény. 

Při tomto testu bylo vyhodnoceno: celková nachozená vzdálenost (graf 18), čas trávený 

v centru arény (19), vzdálenost nachozená v centru arény (graf 20) a nakonec čas, než 

zvíře poprvé vstoupí do centra arény (graf 21).  

Ani u jednoho z měřených údajů nebyla zjištěna signifikance, ani nemůžeme 

hovořit o tendenci, jelikož rozdíly mezi skupinami nejsou výrazné. Největší celkovou 

vzdálenost nachodila skupina Ctrl. Stejně tak tomu je i u času stráveném v centru arény 

a vzdálenosti nachozené v centru arény. Avšak nejkratší čas do vstupu arény je u skupiny 

Ctrl En. 
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Graf 18 Open field test-celková nachozená vzdálenost 

 

 

Graf 19 Open field test-čas strávený v centru 
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Graf 20 Open field test-nachozená vzdálenost v centru 

 

 

Graf 21 Open field test-čas do vstupu centra arény 
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6 Diskuze 

Hypoxicko-ischemická encephalopatie je jednou z hlavní příčin úmrtí 

novorozenců. Jedinou dostupnou akutní intervencí u tohoto onemocnění je hypotermie, 

avšak není pro všechny novorozence dostupná. Dále je léčba novorozenců ve formě 

symptomatické léčby, fyzioterapie a psychologické intervence u rodiny dítěte. Současně 

jsou možnosti pro akutní intervenci u takovéhoto poškození mozku minimální, a proto 

jsou zkoumány experimentální postupy u zvířecích modelů.  

Doposud používané metody léčby u HIE jsou hypotermie, erytropoetin, 

hematopoetická transplantace kmenových buněk krve z pupeční šňůry, antiepileptická 

medikace, xenon a agonisti kanaboidů. (Allen, 2011) 

Experimentální modely potkanů jsou hojně využívány nejen z důvodu 

dostupnosti, rychlého vývoje, ale také pro schopnost úchopu – jemné motoriky, což je 

často předmětem zkoumání. Nejvíce rozšířené druhy potkanů u testování jsou Long-

Evans, Wistar nebo Sprague-Dawley. (Sun, 2015) 

Cílem vzniku experimentálních modelů HIE je rozvoj nových neuroprotektivních 

strategií v definovaných a kontrolovaných podmínkách. Dnes jsou k dispozici zvířecí 

modely hlodavců, prasat, opic či králíků. Obecně je obtížné porovnávat vývoj lidí se 

zvířaty, avšak existují jisté zákonitosti a kritéria pro splnění podmínek, aby modely byly 

považovány za validní. Mezi výhody u testování malých zvířat patří podrobnější 

pochopení biochemických procesů perinatálního poranění mozku, behaviorálních 

výstupů a neuropatologických bodů. (Yager, 2009) Mezi největší výhody u testování 

malých zvířat patří hlavně velký počet mláďat, krátká doba březosti. V dnešní době jsou 

velice rozsáhlé podrobné informace o vývoji potkana, a proto lze dobře porovnávat 

a interpretovat výsledky v porovnání s člověkem.  

Enriched Environment je populární strategie působící proti poraněním nervového 

systému. Hlavním cílem studií pracujících s tímto prostředím je, zda má obohacené 

prostředí vliv nebo je schopno snížit neurodevelopmentální opoždění u novorozených 

potkanů. (Kiss,2013) Tento protokol je používám pro šetření behaviorální modifikace 

a neuroplasticity zajištěním zvýšené fyzické aktivity, zkušeností s učením, vizuálními 

vstupy a sociální interakcí. Je prokázáno z předešlých studií, že Enriched Environment se 
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dá uplatnit i u dospělých jedinců, kdy byly pozorovány biochemické, morfologické 

a funkční změny jak u zdravého mozku, tak u patologických změn. (Kazlauckas, 2011) 

Pro testování potkanů po pobytu v Enriched Environment jsou používány různé 

baterie testů. Zvířata mohou být podrobena testům motorickým, kognitivním či 

behaviorálním. Connors et al. (2014) ve své studii například testoval afiliativní chování, 

kognitivní diskriminaci, hedonický stav a dále byly mozky podrobeny pitvě a zkoumali 

hippocampus, prefrontalní kortex, amygdalu. Kiss et al. (2013) ve své studii podrobil 

potkany z EE testům: objevení reflexů, grid walking foot/fault test, fyziologické znaky 

jako otevírání očí, tvorba řezáků a tvarování uší. Kazlauckas et al. (2011) zase testoval 

Open field test, Novel object recognition task, inhibitory avoidance a následně byl mozek 

pitván.  

Z výše uvedeného vyplývá, že každá studie má jinou skladbu testů, liší se i den, 

kdy jsou zvířata do EE klecí umístěna. Avšak je viditelné, že EE je předmětem zkoumání 

u různých testů.  

Neexistuje žádné ustanovení, která forma Enriched Environment je nejvíce 

prospěšná. Různé studie používají různou škálu vybavení a aplikují různé baterie testů. 

Avšak je uznáván předpoklad, že zvýšená komplexnost klece vede k vyšší úrovni 

stimulace a je spjatá s fyzickou aktivitou. V neposlední řadě závisí celý testovací proces 

na PND umíštění potkana do EE klece a době, kterou v této kleci stráví. Dle dostupných 

údajů je prokázáno, že Enriched Environment u mrtvice a traumatických poranění mozku 

ovlivňuje motorickou funkci. Dále signifikantně ovlivňuje deficit učení a paměti. 

Vystavení zvířat obohacenému prostředí ovlivňuje také motorické a kognitivní deficity. 

(Nithianantharajah, 2006) 

Operační zákrok přežila bez komplikací všechna mláďata. Od 25.87.2018 byla 

zvířata z experimentálních skupin umístěna v Enriched Environment klecích a 31.8. byla 

přemístěna do menších klecí po menším počtu. Stejný postup byl aplikován 

i u kontrolních skupin bez Enriched Environment.  

U reaching testu je zkoumána schopnost zvířat uchopit peletu skrze otvor 

v testovacím boxu, přiložit jí k ústům a sníst. Díky zaznamenávání úspěšných pokusů 

můžeme pozorovat zlepšení v průběhu dnů.  

Reaching test zachycuje detailní zaznamenávání počtu pokusů a sleduje 

kvalitativní aspekty pohybu. (Klein, 2012) Může být použit také jako forma rehabilitace 
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po neurologických poruchách. Rehabilitační trénink je nejvíce rozšířeným přístupem pro 

funkční obnovu po poranění CNS. Stále však jsou v tomto přístupu nezodpovězené 

otázky ohledně toho, jak přesně probíhá proces obnovy a jak tento efekt optimalizovat 

(Torres-Espin, 2018) 

Dle našich výsledků je viditelné, že během 5 dnů se začnou učit všechny zvířata 

a jsou schopná provést úkol správně. Křivka úspěšnosti tréninku u experimentálních 

skupin umístěných v Enriched Environmnet stoupá již od prvního dne, křivka úspěšnosti 

skupin kontrolních (bez Enriched Environment) až do 5. dne stagnuje a stoupá až od 

tohoto dne. Před testováním byla zvířatům odebrána běžná potrava a zvířata měla přístup 

k peletám, které jsou součástí testování pro navyknutí si na novou formu potravy a 

zvýšení jejich motivace k provádění testu. Rozdílnost výsledků testu během prvních dnů 

může být vysvětlena vlivem Enriched Environment, kdy toto prostředí stimuluje zvířata 

jak motoricky, tak kognitivně a zvířata mohou snižovat obavu z neznámého. Postupné 

zlepšování výsledků u experimentálních skupin je zapříčiněno procesem učení, ztrátou 

obavy z neznámého a zvířata si již proces pamatují. I přes nárůst úspěšných pokusů 

kontrolních skupin od pátého dne, je na grafu vidět rozdílnost počtů úspěšných pokusů 

mezi kontrolními a experimentálními skupinami. Lze se tedy domnívat, že i přes proces 

učení u testu nejsou kontrolní skupiny schopny během 7 dnů dorovnat rozdíl se skupinami 

experimentálními.  

Tvar křivky kontrolních skupin je od 4.dne strmý a v průběhu dnů dále stoupá, 

můžeme tedy uvažovat, jaký vývoj by měla křivka kontrolních skupin po více než týdnu 

a zda by byla rozdílnost s experimentálními skupinami dorovnána, či nikoliv. Pokud 

pomineme 5ti-denní opoždění skupiny HIE bez EE v porovnání se skupinou HIE s EE, 

můžeme vidět, že i zvířata po prodělání poranění mozku jsou schopna se motoricky učit 

a prokazovat zlepšené výsledky v průběhu času.  

Nejlepší výsledky z celého Reaching testu prokazuje experimentální 

skupina Ctrl En. I když kromě 3. dne nebyla zjištěna další signifikance, při pohledu na 

graf je to zřejmé. Tímto testem se nám potvrzuje stimulace zdravých zvířat díky EE a 

jejich profit z tohoto prostředí je v tomto testu prezentován skrze úspěšné pokusy. 

V neposlední řadě je u tohoto testu důležité zmínit, že právě experimentální skupina Ctrl 

En byla u testu zvýšeně aktivní, měla tendenci vyskakovat z boxů a věšet se za přední 

končetiny o jejich hrany. Druhou nejlepší skupinou v tomto testování je skupina HIE En, 

i když bez signifikance, avšak při pohledu na graf se můžeme domnívat, že právě EE má 
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vliv na projev potkanů v tomto testu a dochází díky vlivu prostředí k motorické a 

kognitivní stimulaci.  

Rotarod test je běžně využíván k hodnocení motorické koordinační schopnosti 

hlodavců. Výhodou rotarod testu je jeho citlivost k poškození mozečku. Tento test je 

navrhnut pro posouzení maximální koordinační funkce, ale není optimalizován 

k hodnocení učení. (Shiotsuki, 2009) 

Rotarod test neprokázal žádné signifikantní výsledky, ani nemůžeme mluvit 

o tendenci. Během prvního pokusu u rychlosti 20 rpm měla skupina HIE kratší výdrž na 

rotačním válci. Během druhého pokusu však byly časy mezi skupinami téměř stejné, což 

můžeme přikládat adaptaci skupiny HIE na rychlost válce.  

U rychlosti 30 rpm můžeme u skupiny HIE En pozorovat mírné zaostávání výdrže 

na válci oproti ostatním skupinám. Tento rozdíl byl však u druhého pokusu vyrovnán a 

mezi všemi skupinami je minimální rozdíl. Důvod, proč by mohla skupina HIE EE 

zaostávat oproti ostatním skupinám v prvním pokusu je neschopnost adaptace na rychlost 

válce, na kterou se již během druhého pokusu mohla adaptovat.  

Bar holding test sledující schopnost udržet se na dřevěné tyči zaznamenal 

signifikantní výsledky mezi skupinami: HIE En vs Ctrl En, Ctrl En vs HIE, Ctrl En vs 

Ctrl. Prokazatelně nejdelší schopnost výdrže má skupina Ctrl En, která měla nejlepší 

výsledek i ve schopnosti přitažení dolních končetin. Skupiny HIE En, HIE a Ctrl mají 

podobné časy i schopnost přitažení dolních končetin. U přitažení dolních končetin byla 

zjištěna signifikance mezi skupinami Ctrl En vs HIE, Ctrl En vs Ctrl. Lze říci, že skupina 

Ctrl En má nejlepší výsledek právě díky EE prostředí, ve kterém byla chována. EE 

prostředí u kontrolní skupiny s EE prostředím podpořilo motorický výkon. Při pohledu 

na graf je však dále viditelné, že skupina HIE En má delší schopnost výdrže udržet se na 

tyči než skupina Ctrl a také je viditelný mírný rozdíl oproti skupině HIE. Z tohoto pohledu 

se můžeme domnívat, že EE má vliv na výkon skupiny HIE En. Schopnost přitažení 

dolních končetin je bez signifikance, avšak můžeme mluvit o tendenci. Kdy skupina Ctrl 

En oproti skupině Ctrl má prokazatelně lepší výsledky. Skupina HIE En má opět lepší 

výsledky oproti skupině HIE. Z tohoto pohledu je opět viditelný vliv EE prostředí na 

motorický vývoj a výkon v tomto testu.  

Ladder rung walking test je navržený pro ohodnocení funkce předních či zadních 

končetin. Test spočívá v chůzi zvířat po žebříku, avšak rozmístění příček žebříku je 
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následně změněno, což zamezuje schopnosti učit se jejich rozmístění. Na druhou stranu 

je výhodou možnost měnit rozmístění pravidelně a tím je umožněno opakované použití 

tohoto testu. Test slouží pro posouzení deficitu či účinnosti dlouhodobé léčby a hodnotí 

kvalitativní i kvantitativní složku. Výsledek testu je ohodnocení lokomočně koordinační 

funkce. (Gerlinde, 2002) 

Ke zlepšení účinnosti testování je nutné, aby testy obsahovaly jak kvalitativní, tak 

kvantitativní složku, která hodnotí motorickou funkci. Další podmínkou v testování je 

senzitivita na zlepšení funkce v testu v průběhu zotavovacího období. (Metz, 2000) 

První pokus Ladder rung walking test pravidelného žebříku prokázal signifikanci 

mezi skupinami HIE En vs HIE, kdy skupina HIE má lepší čas průchodu žebříkem. 

V porovnání všech skupin je na tom v časovém hodnocení nejlépe skupina HIE, což 

bychom neočekávali vzhledem k postižení. U druhého pokusu čas skupiny HIE En klesá, 

a právě tato skupina má při druhém pokusu nejrychlejší čas průchodu žebříkem. Při druhé 

pokusu, kdy skupina HIE En snižuje čas potřebný k průchodu dráhy však prokazuje větší 

chybovost. Skupina HIE časové hodnoty nemění. Skupina Ctrl svůj čas při druhém 

pokusu výrazně nemění a navyšuje chybovost pravé zadní končetiny. Při testování 

chybovosti prvního pokusu vidíme signifikantní rozdíl u levé zadní končetiny skupiny 

HIE En a levé zadní končetiny skupiny HIE a dále mezi skupina Ctrl pravé zadní 

končetiny a HIE levé zadní končetiny. U druhého pokusu je zaznamenána signifikance 

mezi levou zadní končetinou skupiny HIE En vs pravé zadní končetiny skupiny Ctrl, kdy 

skupina Ctrl prokazuje signifikantně vyšší chybovost. Důvodem pro mírný pokles času a 

nárůst chybovosti u druhého pokusu skupiny HIE En může být ztracená obava 

z neznámého prostředí žebříku, která u prvního pokusu mohla být přítomna, ale 

u rychlejšího průchodu žebříkem skupina není schopna přesné koordinace, a proto je 

zaznamenán nárůst chybovosti. Naopak skupiny kontrolní svůj čas udržují na stejné 

úrovni, stejně tak je tomu u chybovosti. Můžeme se tedy domnívat, že u kontrolních 

skupin při druhém pokusu nedochází k výraznější motivaci (motivace skrze ostatní 

zvířata v kleci na konci žebříku) pro průchod dráhou rychleji.  

Celková chybovost u testu pravidelného žebříku při prvním pokusu není nijak 

výrazně rozlišitelná v porovnání pravá a levá zadní končetina. Při pohledu na graf 

druhého pokusu je u všech skupin více chybová pravá zadní končetina, výjimkou je 

skupina Ctrl En.  
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U nepravidelného žebříku nebyla zjištěna signifikance u časových hodnot. Druhý 

pokus u skupin z EE prostředí a skupiny Ctrl prokazuje mírné snížení času průchodu 

dráhou, u skupiny HIE se čas mírně prodloužil. Při prvním pokusu měření chybovosti 

byla prokázána signifikance mezi Ctrl En vs Ctrl, kdy skupina Ctrl En měla výrazně nižší 

chybovost levou zadní končetinou oproti skupině Ctrl s pravou zadní končetinou. Další 

signifikance byla zaznamenána mezi levou zadní končetinou u skupin Ctrl En vs HIE, 

Ctrl En pravé zadní končetiny a HIE levé zadní končetiny, kdy v obou případech má 

signifikantně vyšší chybovost skupina HIE. Ve druhém pokusu je viditelný mírný pokles 

času u skupin z EE, ale mírný nárůst chybovosti pravou zadní končetinou, zatímco levá 

končetina zůstává na stejných hodnotách. Ani jedna z hodnot však není signifikantní, ani 

nelze mluvit o tendenci. U skupin bez EE nelze pozorovat žádné výraznější změny, co se 

týče chybovosti i změn časů. Pokles času u skupin z EE lze vysvětlit snížením anxiosity. 

Oproti tomu je vidět mírný vzrůst chybovosti, tudíž si můžeme myslet, že při rychlejším 

průchodu žebříkem nejsou zvířata schopná precizního využití motoriky, což se projeví 

právě v chybovosti. Při porovnání chybovosti pravá vs levá zadní končetina při prvním 

pokusu ve skupinách neprokazuje výraznou rozdílnost mezi končetinami. Při druhém 

pokusu je však viditelné, že pravá zadní končetina je u všech skupin více problematickou, 

avšak bez prokazatelné signifikance či tendence. Výjimkou je skupina Ctrl.  

Když porovnáme časové hodnoty u pravidelného a nepravidelného žebříku 

u prvního i druhého pokusu, nemůžeme hovořit o výrazné odlišnosti. Obecně je však 

vidět fakt, že u všech skupin je pro projití dráhy nepravidelného žebříku potřeba delší 

časové rozmezí, i když jde o rozmezí v rámci 1-3 sekundy. Tento fakt je však 

očekávatelný. Porovnání prvního pokusu pravidelného a nepravidelného žebříku 

neprokazuje výrazné odchylky a nelze tedy hovořit o tom, že pro skupiny postižené HIE 

je prokazatelně obtížnější nepravidelný žebřík. Avšak je mírně viditelná odchylka mezi 

skupinami HIE En a HIE, kdy skupina HIE potřebuje více času k projití dráhy 

nepravidelného žebříku. Druhý pokus u pravidelného a nepravidelného žebříku opět 

prokazuje časovou odchylku, kdy jako u prvního pokusu je potřeba delší časové rozmezí 

pro projití dráhy nepravidelného žebříku. Obecně bychom čekali větší rozdílnost časů 

mezi pravidelným a nepravidelným žebříkem primárně u skupin postižených HIE. 

Můžeme se proto domnívat, že vliv EE prostředí u jedinců postižených HIE podporuje 

motorické funkce a jedinci jsou porto více schopni reagovat na nepravidelnost žebříku. 

Avšak při porovnání chybovosti zadních končetin je viditelná rozdílnost mezi 
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pravidelným a nepravidelným žebříkem. Při prvním pokusu je jednoznačně viditelné, že 

jedinci prokazují vzestupnou tendenci chybovosti. Při druhém pokusu nepravidelného 

žebříku je nárůst chybovosti mírný, tudíž můžeme mluvit o adaptaci na nepravidelnost.  

Morris water maze test je jeden z nejvíce využívaných testů pro testování 

a hodnocení prostorové paměti potkanů. Běžně se tento test provádí v průběhu 5 dnů, ale 

nejsou zde přímé pokyny související s délkou testování. Tento test je cestou k hodnocení 

normality procesu učení. Zvířata jsou nucena ve vodě plavat, dokud nenaleznou 

platformu. Proces učení spočívá v zapamatování si pozice platformy a vzdálenosti mezi 

výchozími body, odkud jsou zvířata vypouštěna a na základě těchto údajů potom najít 

platformu co nejrychleji. Na základě těchto údajů potom můžeme hodnotit schopnost 

prostorového učení. Avšak stále neexistují důkazy o tom, že je nutný pěti denní trénink. 

Ve studiích je uváděno, že cholinergní aktivita neuronů v oblasti hippocampu roste již při 

počátcích tréninku. V některých studiích je taky viditelné, že výsledky čtvrtého dne jsou 

lepší než výsledky dne pátého. (Higaki, 2018)  

Morris water maze test byl měřen v průběhu 5 dnů, kdy poslední den byl měřen 

i probe trial. Při testování byly již od druhého dne vidět rozdíly mezi skupinami, což je 

viditelné díky signifikanci mezi skupinou HIE vs Ctrl En. Druhá signifikance byla 

zaznamenána hned 3. den mezi skupinou HIE En vs Ctrl. Při pohledu na graf je viditelné, 

že druhý den skupina HIE zaostávala, což je vzhledem k naší hypotéze očekávatelné. Od 

3. dne se rozdílnost mezi skupinami snižovala, a během 4. a 5. dne již byla minimální bez 

signifikance. Zaostávání skupiny HIE En 3. den je vysvětlitelné díky poškození, které je 

způsobeno HIE. Snižování rozdílnosti během dalších dnů můžeme přičítat schopnosti 

učení a je tedy viditelné, že i skupiny přes postižení HIE jsou schopny se učit.  

Probe trial zkoumal schopnost plaveb zvířat bez platformy a počítač měřil čas 

v daném kvadrantu. Nejvíce času v kvadrantu strávila skupina Ctrl a HIE En, potom 

s minimálním rozdílem skupina Ctrl En. Je viditelné, že skupina HIE En i přes postižení 

je schopná si umístění zapamatovat a zůstávat v daném kvadrantu. Nejméně času 

v kvadrantu strávila skupina HIE, což vzhledem k postižení není překvapivé. U tohoto 

testu je viditelný vliv EE na skupinu postiženou HIE. Při tomto testu nebyla zjištěna 

sigifikance, avšak můžeme mluvit o tendenci mezi skupinou Ctrl En a Ctrl.  

Open field test je používán pro hodnocení anxiosity, lokomoční aktivity 

a stereotypického chování. V další řadě lze tento test použít pro hodnocení obecného 

zdraví zvířat. Zvířata, která jsou postižená mají menší tendenci pohybovat se ve středu 
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arény. Zvířata trpící stresem pak prokazují menší lokomoční aktivitu. Zvířata trávící více 

času ve středu arény jsou méně anxiozní a méně vystresovaná. Tento test může být dále 

porovnáván s Elevated plus maze test. (Kraeuter, 2019) 

Kazlauckas (2011) ve své studii popisuje, že zvířata chovaná v EE prostředí 

prokazují sníženou latenci k exploraci nového prostředí a prokazují rychlejší exploraci 

nového prostředí. 

Open field test zkoumající anxiositu potkanů byl měřen po dobu 15 minut a byly 

u něj zkoumány následující hodnoty: celková nachozená vzdálenost, četnost v centru, 

celková nachozená vzdálenost v centru a první vstup do centra arény. Pokud hodnotíme 

celkově nachozenou vzdálenost, pak vidíme, že mezi skupinami není signifikantní rozdíl. 

Pokud bychom hodnotili celkově nachozenou vzdálenost, očekávali bychom, že nejméně 

nachodí právě z důvodu anxiosity právě skupina HIE. Ten samý projev bychom očekávali 

i u četnosti v centru, kdy mezi skupinami není opět žádný signifikantní rozdíl. Při celkové 

nachozené vzdálenosti v centru vidíme, že právě skupina Ctrl v centru nachodila největší 

vzdálenost. V porovnání s ostatními skupinami je tento jev očekávatelný, protože 

předpokládáme, že skupiny s HIE budou ovlivněny anxiositou a tudíž netíhnou 

k prozkoumávání centra a trávení času v něm. Naopak bychom čekali, že skupina Ctrl En 

bude tou, která v centru bude trávit nejvíce času a nachodí zde největší vzdálenost. Jako 

první do centra arény vstoupila skupina Ctrl, kde bychom opět očekávali jako první 

skupinu Ctrl En vzhledem k vlivu EE prostředí, která do centra vstoupila jako poslední.  

Vliv prostředí EE byl předmětem mnoha studií. Kazlauckas (2011) ve své studii 

popisuje, že vliv EE prostředí na zvířata byl prokázán. Dle jeho výsledků je ovlivněno 

explorační chování, proces učení a paměti a hladina hippocampální BDNF. Kiss (2013) 

v jeho studii uvádí, že byly zlepšeny jen určité komponenty neurobehaviorálního 

opoždění způsobené perinatální asfyxií, což považuje za pozitivní přínos a strategii 

u časných neonatálních poranění CNS. Durán-Carabali (2017) uvádí, že vliv EE prostředí 

může být pozorován i u těhotných samic, kdy vlivem tohoto prostředí dochází ke snížení 

hladiny proteinů uvolněných v časné buněčné smrti způsobené apoptózou u mláďat. Další 

vlivy EE mohou být zvýšená aktivace AKT, zvýšení GFAP úrovně, lepší projev 

u neurodevelopmentálních testů a prevence ztráty prostorové paměti, prevence ztráty 

tkáně hippocampu. Connors (2014) ve své práci demonstruje vliv EE prostředí na potkany 

a vliv pohlavně specifické hypotalamo-hyofyzární-adrenální osy a sociální interakci.  
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Cílem práce bylo navrhnout a otestovat sadu motorických a kognitivních testů 

s následným vyhodnocením vlive Enriched Environment u testovaných potkanů. Cíle 

práce byly splněny a proběhly bez komplikací. Všechny navržené testy byly otestovány. 

 

Vyjádření k hypotézám: 

1. Enriched Environment u hypoxicko ischemické encephalopatie snižuje opoždění 

motorického a kognitivního vývoje. 

Tato hypotéza byla potvrzena u testů Morris water maze test a Reaching testu. 

Z části byla hypotéza potvrzena u testu Open field, kdy skupina HIE En prokazuje 

druhý nejkratší čas vstupu do centra arény, kdy takovýto výsledek bychom čekali 

u skupin bez HIE nebo u skupiny Ctrl. U testu Ladder rung walking test prokazuje 

skupina HIE En při druhých pokusech kratší čas průchodu žebříkem oproti 

ostatním skupinám. U testu Bar holdingtest je skupina HIE En v porotvnání se 

skupinou HIE a Ctrl také lepší.  

 

2. Enriched Environment podněcuje motorický a kognitivní vývoj u kontrolní 

skupiny z EE bez HIE a navyšuje tak náskok v testování. 

Tato hypotéza byla prokázána v testu Morris water maze, Reaching test Bar 

holding test a Open field test. Kdy skupina Ctrl En ve všech těchto testech 

prokazuje nejlepší výsledky oproti ostatním skupinám. Tudíž si můžeme myslet, 

že náskok mezi skupinami je právě způsoben EE prostředím, kdy podnítí rychlost 

vývoje. U testu nepravidelný Ladder rung walking test prokazují nejnižší 

chybovost, u pravidelného žebříku pak se skupinou HIE En nejnižší chybovost.  
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7 Závěr  

Cílem této práce bylo sestavit baterii motorických a kognitivních testů, které nám 

pomohou posoudit vliv Enriched Environment na motorický a kognitivní vývoj, a ty pak 

následně otestovat na čtyřech skupinách a posoudit vliv EE. Testy se prováděly na 

laboratorních potkanech Long Evans, kteří byli umístěni v klasických klecích nebo 

v klecích vybavených Enriched Environment.  

Diplomová práce obsahuje kapitoly zabývající se etiologií HIE, patogenezou, 

diagnostikou, vývojem CNS v porovnání člověk vs potkan, důsledky HIE, terapií 

a v poslední řadě popisem Enriched Environment.  

Ve studii bylo použito celkem 30 potkanů, kteří byli náhodně rozděleni do skupin. 

Testy, kterým byli potkani podrobeni byly: Reaching test, Open field test, Bar holding 

test, Ladder rung walking test a Morris water maze test. Tyto testy jsou v Ústavu 

Akademie věd běžně používány.  

Cíle práce byly splněny, všechny testy byly prováděny v souladu s pravidly 

testování. Výsledky testů prokázaly, že můžeme posoudit pozitivní vliv Enriched 

Environment, jak u jedinců postižených HIE, tak i u jedinců z kontrolních skupin.  
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