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Abstrakt  

Dlouhodob® vystavov§n² st§l®mu svŊtlu m§ u dospŊl®ho jedince za n§sledek desynchronizaci 

cirkadi§nn²ho syst®mu, spojenou se sn²ģenou efektivitou Śady fyziologickĨch funkc² naļasovanĨch 

na pŚesnou denn² dobu, pŚ²padnŊ s rozvojem nŊkter® z tzv. civilizaļn²ch nemoc². U dospŊlĨch 

jedincŢ na st§l®m svŊtle doch§z² tak® ke zhorġen² kognitivn²ch schopnost² ļi zmŊnŊ struktury 

sp§nku. Vliv noļn²ho svŊtla na zdrav² dospŊl®ho organismu se studuje zejm®na v souvislosti s prac² 

ve smŊnnĨch provozech ļi se svŊtelnĨm zneļiġtŊn²m. M®nŊ je studov§na ot§zka, jakĨ vliv m§ 

zvĨġen§ hladina noļn²ho svŊtla na vĨvoj organismu, zejm®na na vĨvoj nervov®ho syst®mu a 

samotn®ho cirkadi§nn²ho syst®mu.  

Tato diplomov§ pr§ce se zamŊŚila na identifikaci rozsahu zmŊn exprese genŢ Per2, Nr1d1, 

Stat3, BDNF, d§le genŢ k·duj²c² podjednotky NMDA receptoru a nŊkterĨch tk§ŔovŊ-specifickĨch 

genŢ v s²tnici. Naġe experimenty byly prov§dŊny na dospŊlĨch potkanech kmene Long-Evans, kteŚ² 

str§vili prvn²ch 20 dn² sv®ho postnat§ln²ho vĨvoje na st§l®m svŊtle o n²zk® intenzitŊ. ZmŊny 

v expresi byly determinov§ny kvantifikac² mRNA pomoc² RT-qPCR ve struktur§ch front§ln²ho a 

pariet§ln²ho kortexu, ļichov®ho laloku, hipokampu, suprachiasmatick®ho j§dra a s²tnice. 

Behavior§ln²mi testy byla u tŊchto zv²Śat posouzena m²ra ¼zkostn®ho chov§n². Naġe vĨsledky 

potvrdily rozvoj ¼zkostn®ho chov§n² a zmŊny v expresi nŊkolika testovanĨch genŢ u zv²Śat 

vyrŢstaj²c²ch na st§l®m svŊtle. 

 

Kl²ļov§ slova: cirkadi§nn² hodiny, svŊteln§ synchronizace, vĨvoj, suprachiasmatick® j§dro 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Abstract 

Long-term exposure to constant light results in desynchronization of the circadian system in an 

adult and is associated with reduced efficiency of many physiological functions timed to the exact 

time of day, or with the development of some of the so-called civilization diseases. Constant light 

in adults also results in deterioration of the cognitive abilities or changes in the sleep structure. The 

effect of night light on the health of an adult organism is studied mainly in connection with shift 

work or with light pollution. The question of what effect the increased level of night light has on 

the development of the organism, especially on the development of the nervous system and the 

circadian system itself, is less studied. 

This diploma thesis focused on the identification of the extent of changes in the expression 

of Per2, Nr1d1, Stat3, BDNF genes, as well as genes encoding NMDA receptor subunits and some 

tissue-specific genes in the retina. Our experiments were performed on adult Long-Evans rats, that 

spent the first 20 days of their postnatal development in low-intensity constant light. Changes in 

expression were determined by quantification of mRNA by RT-qPCR in the structures of the frontal 

and parietal cortex, olfactory bulb, hippocampus, suprachiasmatic nucleus and retina. Behavioral 

tests were used to assess the degree of anxiety in these animals. Our results confirmed the 

development of anxiety behavior and changes in the expression of several tested genes in animals, 

that grown up in a constant light. 

 

Keywords: circadian clock, synchronization to light, development, suprachiasmatic nucleus 
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1. ĐVOD 

Biochemick® a molekul§rn² procesy vŊtġiny tk§n² a org§nŢ se v prŢbŊhu 24 hodin rytmicky mŊn².  

D²ky funkci cirkadi§nn²ho syst®mu mŢģe tŊlo pŚedv²dat, kdy nastane den nebo noc a podle toho 

regulovat ļinnosti jako jsou napŚ²klad konzumace potravy, zvĨġen§ tŊlesn§ i ment§ln² aktivita ļi 

sp§nek, a navĨġit metabolickou aktivitu potŚebnĨch org§nŢ jeġtŊ pŚed zaļ§tkem oļek§van® akce. 

VŊtġina tk§n² v tŊle odmŊŚuje pŚibliģnou 24hodinovou periodu d²ky zpŊtnovazebnĨm molekul§rn²m 

smyļk§m hodinovĨch genŢ. Tato perioda je ale nepŚesn§ a k pŚesn®mu chodu cirkadi§nn²ch hodin 

je nezbytn§ synchronizace se sol§rn²m cyklem. Synchronizace prob²h§ pŚedevġ²m registrac² stŚ²d§n² 

svŊteln® a temnostn² f§ze dne centr§ln²mi hodinami v suprachiasmatick®m j§dŚe (SCN). 

V neperiodick®m prostŚed² st§l® tmy mohou funkci synchroniz§toru pŚevz²t napŚ. periodick® zmŊny 

v soci§ln² interakci ļi jin®, periodicky se opakuj²c² dŊje. Metabolicky aktivn² perifern² oscil§tory 

mohou bĨt synchronizovan® tak® pravidelnĨm pŚ²jmem potravy. DobŚe synchronizovanĨ 

cirkadi§nn² syst®m umoģŔuje naļasov§n² fyziologickĨch funkc² na pŚesnou denn² dobu. 

DesynchronizovanĨ syst®m aŠ uģ mutac² nŊkter®ho z komponentŢ transkripļnŊ translaļn² 

zpŊtnovazebn® smyļky (TTFL), ļastou prac² ve smŊnn®m provozu ļi ļastĨm vystaven²m svŊtlu v 

noci, m§ za n§sledek mnoģstv² zdravotn²ch probl®mŢ, jako jsou napŚ. zvĨġen® riziko rozvoje 

cukrovky, pŚ²bytky na v§ze a rozvoj leptinov® rezistence ļi dokonce urychlen² tumorogeneze. 

SvŊtlo v noci tedy pŚestavuje v§ģnĨ enviroment§ln² stresor, jehoģ intenzita se v posledn²ch letech 

neust§le zvyġuje aŠ uģ v dom§c²m nebo venkovn²m prostŚed², a pŚedstavuje zdravotn² riziko pro 

ļlovŊka i ostatn² organismy.  

PŚestoģe existuje jiģ docela dobr® povŊdom² o vlivu svŊtla v noci na dospŊl® jedince, 

pomŊrnŊ m§lo je zn§mo o tom, jak svŊtelnĨ stres pŢsob² na vyv²jej²c² se organismus a jak® dŢsledky 

to m§ v dospŊlosti. Ģivot ve st§l®m svŊtle mŢģe m²t u dospŊlĨch a ml§Ņat rozd²lnĨ efekt. V²me 

napŚ²klad, ģe rozvoj insulinov® rezistence je typickĨ pouze v dospŊlosti, ale nevyskytuje u ml§Ņat 

vystavenĨch st§l®mu svŊtlu. Naopak zvĨġen® ¼zkostn® chov§n² u jedincŢ odchovanĨch na st§l®m 

svŊtle se u dospŊlĨch nevyskytuje. Tato diplomov§ pr§ce se zamŊŚila na sledov§n² vlivu ģivota ve 

st§l®m svŊtle v ļasn®m postnat§ln²m vĨvoji na zmŊny v rytmick® genov® expresi v mozku a rozvoj 

¼zkostn®ho chov§n² v dospŊlosti. V dneġn² dobŊ zvyġuj²c²ho se svŊteln®ho zneļiġtŊn² pŚ²rody a 

trendŢm us²nat se zdrojem svŊtla v m²stnosti, mohou m²t naġe vĨsledky vĨznam jak pro ļlovŊka, 

tak pro zdravĨ vĨvoj mnoha ģivoļiġnĨch druhŢ ve voln® pŚ²rodŊ.  
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2. LITERĆLNĉ PřEHLED 

2.1. CIRKADIĆNNĉ SYST£M 

VŊtġina organismŢ na planetŊ se vyvinula v prostŚed² se stŚ²daj²c²m se dnem a noc², a stejnŊ jako na 

Śadu dalġ²ch promŊnnĨch v prostŚed² si i na zmŊny intenzity a spektra svŊtla bŊhem 24hodinov®ho 

dne vytvoŚila adaptaci - cirkadi§nn² syst®m. D²ky tomuto syst®mu tŊlo mŊŚ² a pŚedv²d§ ļas a mŢģe 

tak pŚizpŢsobit svou aktivn² periodu denn² ļi noļn² ļasov® nice. V souvislosti s t²m se tak® 

pŚizpŢsobuje f§ze rytmŢ v produkci hormonŢ ļi aktivitŊ autonomn²ho nervov®ho syst®mu 

(Balsalobre et al., 2000; Cailotto et al., 2009; Vujoviĺ et al., 2008). Cirkadi§nn² syst®m s§m vġak 

nedok§ģe odmŊŚovat 24 hodin pŚesnŊ a bez synchronizace s vnŊjġ²m, sol§rn²m cyklem by se zaļ§tek 

vnitŚn² periody kaģdĨ den v²ce a v²ce odchyloval od sol§rn²ho zaļ§tku dne. 

PŚev§ģn§ vŊtġina bunŊk v tŊle je schopna mŊŚit ļas pomoc² TTFL hodinovĨch genŢ. Ta tvoŚ² 

podstatu cirkadi§nn²ho syst®mu, avġak bez seŚizovac²ch, synchronizaļn²ch sign§lŢ z prostŚed² 

(zvan® jako Ăudavaļe ļasuñ nebo Ăzeitgeberyñ) odmŊŚuje 24 hodin pouze pŚibliģnŊ. Hlavn²m 

synchroniz§torem z prostŚed² je stŚ²d§n² svŊtla a tmy, kter® je vn²m§no centr§ln²mi hodinami 

v SCN. SvŊtloļivn® SCN synchronizuje perifern² oscil§tory v org§nech a tk§n²ch, ale nŊkter® 

oscil§tory je moģn® synchronizovat napŚ²klad tak® pŚ²jmem potravy v neobvyklou dobu ļi zmŊnami 

v hormon§ln² signalizaci (Balsalobre et al., 2000; Brown et al., 2002; Damiola et al., 2000; Fonken 

et al., 2013). 

 

2.1.1. TranskripļnŊ translaļn² zpŊtnovazebn® smyļky 

PŚibliģn® odmŊŚov§n² 24hodinovĨch cyklŢ na bunŊļn® ¼rovni je moģn® d²ky aktivitŊ TTFL (obr. ļ. 

1). Kritickou roli v TTFL zauj²m§ tzv. prim§rn² smyļka, skl§daj²c² se z pozitivn²ch (Clock a Bmal1) 

a negativn²ch transkripļn²ch faktorŢ (Per a Cry). Proteiny genŢ Clock a Bmal1 po sv® translaci 

heterodimerizuj² a vstupuj² do j§dra (Gekakis et al., 1998). PŚibliģnŊ ve stŚedn² ļ§sti dne tento 

komplex nased§ na E-box v promotorech Śady jinĨch genŢ a aktivuje jejich transkripci (Menet et 

al., 2012). Tato kaģdodenn² aktivace transkripce komplexem CLOCK:BMAL1 je nezbytn§, a 

v principu dostaļuj²c² k rytmick® expresi hodinovĨch genŢ v buŔce (Chiou et al., 2016). Mezi geny 

aktivovan® prostŚednictv²m E-boxu patŚ² napŚ²klad Per1,2,3 a Cry1,2, coģ jsou negativn², 

represorov® faktory prim§rn² smyļky. Jejich proteiny se v prŢbŊhu dne akumuluj² v cytoplazmŊ 

(Horst et al., 1999; Zheng et al., 2001), jsou zde fosforylov§ny mj. kin§zami CKIὑ a CKIŭ (Camacho 

et al., 2001; Eide et al., 2002) a n§slednŊ odbour§v§ny pomoc² ubiquitin lig§zov®ho komplexu nebo 

transportov§ny do j§dra (Akashi et al., 2002; Busino et al., 2007). Proteiny PER a CRY v 

cytoplazmŊ tvoŚ² heterodimery, kter® se vrac² zpŊt do j§dra, kde vyvazuj² komplex 
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CLOCK:BMAL1 od DNA a zabraŔuj² tak sv® vlastn² transkripci (Ye et al., 2014). Hladiny PER a 

CRY proteinŢ se postupnŊ v buŔce sniģuj² aģ do t® doby, kdy jejich n²zk§ hladina nebr§n² 

opŊtovn®mu nasednut² CLOCK:BMAL1 komplexu na E-boxy a celĨ proces, trvaj²c² pŚibliģnŊ 24 

hodin, zaļ²n§ znovu.  

Komplex CLOCK:BMAL1 iniciuje tak® transkripci jadernĨch receptorŢ REV-ERBŬ 

(k·dovanĨch genem Nr1d1), kter® se v§ģ² na promotor genu Bmal1 a potlaļuj² jeho expresi, tj. 

prodluģuj² periodu. Navzdory svĨm regulaļn²m vlastnostem nen² REV-ERBŬ nezbytnĨ pro 

generov§n² cirkadi§nn²ho rytmu. PŚi jeho genetick® deleci u myġ² doch§z² k akumulaci mRNA 

Bmal1, ale rytmicita v hladin§ch t®to mRNA zŢst§v§ zachov§na i kdyģ s vĨraznŊ niģġ² amplitudou 

(Preitner et al., 2002). Komplexem CLOCK:BMAL1 je z§roveŔ tak® aktivov§na transkripce genu 

pro RORŬ, kterĨ je vŢļi REV-ERBŬ antagonistickĨ. RORŬ m§ pŚi nav§z§n² na promotor Bmal1 

aktivaļn² ¼ļinek, zkracuj²c² tak cirkadi§nn² periodu. PŚi knockoutu genu pro RORŬ doch§z² 

k potlaļen² exprese Bmal1 (Sato et al., 2004). U vġech objevenĨch z§stupcŢ rodin REV-ERB (Ŭ, ɓ) 

a ROR (Ŭ, ɓ, ɔ) byla prok§z§na schopnost v§zat se na RORE element v promotoru Bmal1 a 

regulovat jeho expresi (Guillaumond et al., 2005). Studie potvrzuj², ģe sekund§rn² smyļka zvyġuje 

amplitudu cirkadi§nn²ch oscilac² a stabilizuje celĨ mechanismu TTFL (Preitner et al., 2002). 

V neposledn² ŚadŊ CLOCK:BMAL1 nased§ na E-boxy tzv. hodinami kontrolovanĨch genŢ 

(CCGs; z angl. clock-controlled genes) a umoģŔuje tak regulovat cirkadi§nn² rytmus velk® Śady 

fyziologickĨch funkc² (Panda et al., 2002A). T®to aktivaci exprese podl®h§ pŚibliģnŊ 10-20% 

k·duj²c²ch genŢ v tŊle, ale procento zastoupen² CCGs se mezi jednotlivĨmi org§ny liġ² (Deery et 

al., 2009; Reddy et al., 2006). Valn§ vŊtġina tŊchto genŢ je org§novŊ a funkļnŊ specifick§ a 

umoģŔuje tak ļasovou regulaci org§nov® fyziologie. Dalġ² velk® procento tk§ŔovŊ specifickĨch 

molekul je regulov§no na ¼rovn² translace ļi posttranskripļn²ch a posttranslaļn²ch modifikac² a 

cirkadi§nn² syst®m tak reguluje aģ 43% tk§ŔovŊ specifickĨch proteinŢ (Zhang et al., 2014). 
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Obr§zek ļ. 1: Sch®ma molekul§rn²ch hodin TTFL u savcŢ. Komplex CLOCK:BMAL1 se v§ģe 

na E-box v promotorech genŢ Per1,2 a Cry1,2. Proteiny PER a CRY se vracej² do j§dra a inhibuj² 

komplex CLOCK:BMAL1 a t²m i svou vlastn² transkripci (prim§rn² smyļka). Komplex 

CLOCK:BMAL1 se z§roveŔ navazuje na E-box genŢ jadern²ch receptorŢ Rev-ErbŬ a RorŬ, kter® 

inhibuj² ļi podporuj² expresi Bmal1 a stabilizuj² tak hodiny (sekund§rn² smyļka). CLOCK:BMAL1 

rovnŊģ aktivuje rytmickou transkripci Śady CCGs, pod²lej²c²ch se na rytmicitŊ fyziologickĨch 

funkc² tŊla. PŚevzato z (Golombek et al., 2014). 

 

2.1.2. Suprachiasmatick® j§dro 

Cirkadi§nn² pacemaker v SCN je kaģdodennŊ synchronizovanĨ svŊtlem do pŚesnŊ 24hodinov®ho 

oscilaļn²ho cyklu a slouģ² organismu jako centr§ln² hodiny (v angliļtinŊ: Ăthe master clockñ), kter® 

poskytuj² informace o ļase hodin§m v perifern²ch tk§n²ch a ļasovŊ tak seŚizuj² celĨ organismus 

(Nishino et al., 1976; Ralph et al., 1990). J§dra jsou sloģena ze dvou ļ§st² s odliġnou funkc² a 

rŢznĨmi neuromedi§tory: ventrolater§ln²ho j§dra (VL), do kter®ho pŚich§zej² sign§ly z retiny oka, 

a dorzomedi§ln²ho pl§ġtŊ (DM) (de la Iglesia et al., 2004).  

Cirkadi§nn² oscilace v neuronech a gli²ch SCN jsou vytv§Śeny na principu TTFL, ale 

jednotliv® buŔky mus² bĨt spolu synchronizov§ny, aby vytv§Śely koherentn² sign§l. 

Neurotransmiter VIP (vasoaktivn² intestin§ln² peptid) uvolŔovanĨ VLSCN depolarizuje neurony ve 
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zbytku SCN a indukuje expresi Per1 a Per2 (Nielsen et al., 2002; Pakhotin et al., 2006; Shinohara 

et al., 2000). VIP je produkov§n aģ v 23% neuronŢ SCN a pŚibliģnŊ 50% nervovĨch bunŊk SCN 

exprimuje jeho receptory (Reed et al., 2002; Welsh et al., 1995). PŚi absenci tohoto neurotransmiteru 

nejsou nervov® buŔky SCN schopn® synchronizovan® aktivity (Aton et al., 2005). Neuromedi§tor 

GRP (gastrin releasing peptide) produkovanĨ VLSCN  rovnŊģ vyvol§v§ indukci exprese Per1 a 

Per2 a to v DMSCN (Aida et al., 2002). V cel®m SCN je nejzastoupenŊjġ²m neuropŚenaġeļem 

GABA a na vŊtġinŊ synaps²ch se vyskytuje jako koaktiv§tor spoleļnŊ s dalġ²mi neuropeptidy 

(Moore & Speh, 1993; Strecker et al., 1997). GABA m§ excitaļn² ¼ļinky v DMSCN, ale inhibiļn² 

ve VLSCN (Albus et al., 2005). PodobnŊ jako VIP, i GABA pŚisp²v§ k synchronizaci neuronŢ SCN 

(Liu & Reppert, 2000) a jej² absence znemoģŔuje synchronizaci VLSCN a DMSCN a svŊtlem 

indukovanĨ f§zovĨ posun exprese hodinovĨch genŢ v SCN (Albus et al., 2005; McNeill 4th et al., 

2018). SpoleļnŊ vytv§Ś² tento soubor neurotransmiterŢ SCN plastickĨ syst®m schopnĨ 

synchronizace rytmu mezi svĨmi ļ§stmi a je dŢleģitĨ tak® pro f§zovĨ posun exprese hodinovĨch 

genŢ v SCN indukovanĨ zmŊnou fotoperiody. 

Jedn²m z hlavn²ch vĨstupŢ z SCN a tak® vlastnost² samotn®ho pacemakeru je rytmus ve 

spont§nn² elektrick® aktivitŊ. Jej² frekvence dosahuje sv®ho maxima zhruba v polovinŊ svŊteln® 

f§ze dne a pŚes noc kles§ bez ohledu na to, zda se jedn§ a denn²ho ļi noļn²ho ģivoļicha (Inouye & 

Kawamura, 1979). VĨstup z SCN do perifern²ch tk§n² a oscil§torŢ je zprostŚedkov§n tak® 

cyklickĨmi zmŊnami hladin hormonŢ ļi aktivitou autonomn²ho nervov®ho syst®mu. To je nezbytn® 

pro vnitŚn² synchronizaci organismu a tak® re-synchronizaci po pŚ²padn®m ļasov®m posunu 

(Balsalobre et al., 2000; Cailotto et al., 2009; Vujoviĺ et al., 2008).  

Jedna ze z§kladn²ch vĨstupn²ch cest z SCN vede do paraventrikul§rn²ho j§dra hypotalamu 

(PVN). GABAergn² inervace z SCN tlum² bŊhem dne glutam§tergn² neurotransmisi z PVN do cel® 

Śady struktur a t²m ovlivŔuje jak autonomn² nervovĨ syst®m, tak napŚ. produkci kortikosteronu.  

Nejl®pe prostudovanĨm, a moģn§ nejvĨznamnŊjġ²m vĨstupem t®to regulaļn² dr§hy je vġak rytmick§ 

produkce hormonu melatoninu. Melatonin je produkov§n pine§ln² ģl§zou neboli epifĨzou na 

z§kladŊ sign§lŢ z SCN a PVN tak, aby jeho hladina byla vysok§ v noci. Hormon se vyl®v§ do 

krevn²ho obŊhu a aktivuje melatoninov® receptory, kter® jsou exprimov§ny ve velk® vŊtġinŊ org§nŢ 

a tk§n². T²m napom§h§ ġ²Śit synchronizaļn² ļasovĨ sign§l z SCN do cel®ho organismu (Klein et al., 

1997; Pandi-Perumal et al., 2008; Perreau-Lenz et al., 2003; Roseboom et al., 1996). Syntetizaļn² 

proces melatoninu je tak® velice citlivĨ na svŊtlo v noci, a jiģ velmi mal§ intenzita svŊtla vede k jeho 

potlaļen², ļi zpomalen² (Lewy et al., 1980). 

 

 



6 

2.1.3. Fotosenzitivn² gangliov® buŔky  

Pro optim§ln² funkci cirkadi§nn²ho syst®mu je nezbytnĨ stabiln² synchroniz§tor, kterĨ pŢsob² 

zejm®na na hlavn² cirkadi§nn² pacemaker v SCN hypotalamu (Ralph et al., 1990).  

NejspolehlivŊjġ²m a nejsilnŊjġ²m synchroniz§torem je pro vŊtġinu druhŢ svŊtlo, kter® je u savcŢ 

registrov§no pouze s²tnic² (Foster et al., 1991). Vedle fotosenzitivn²ch tyļinek a ļ²pkŢ umoģŔuj²c² 

obrazov® vidŊn², se v s²tnici nach§zej² jeġtŊ dalġ² fotosenzitivn² buŔky oznaļovan® jako ipRGCs (z 

angl. intrinsically photosensitive retinal ganglion cells, vnitŚnŊ fotosenzitivn² gangliov® buŔky 

s²tnice) s fotopigmentem melanopsinem, kter® jsou zodpovŊdn® za tzv. neobrazov® vidŊn² (Berson 

et al., 2002; Provencio et al., 2000). Melanopsin nen² v ipRGCs koncentrov§n ve specializovanĨch 

struktur§ch, ale je rovnomŊrnŊ zastoupen ve vŊtġinŊ ļ§st² gangliov® buŔky (Provencio et al., 2002). 

Tento struktur§ln² rozd²l pŚisp²v§ k niģġ² citlivosti ipRGCs na svŊtlo, neģ je u svŊtloļivnĨch bunŊk 

tyļinek a ļ²pkŢ obrazov®ho vidŊn². Melanopsin je nejcitlivŊjġ² na z§Śen² o vlnov® d®lce 480 nm, coģ 

je modr® svŊtlo typick® pro stŚedn² ļ§st dne (Berson et al., 2002). Vystaven² napŚ²klad vlnovĨm 

d®lk§m pro oranģovou barvu (pŚibliģnŊ 600 nm), vyskytuj²c²m se v dobŊ vĨchodu ļi z§padu slunce, 

vyvol§v§ v ipRGCs pŚi stejn® energii, znaļnŊ niģġ² aktivitu (Berson et al., 2002).  

Citlivost L-, M- a S- ļ²pkŢ ke svĨm pŚ²sluġnĨm vlnovĨm d®lk§m (v maximech: L: 560 nm, 

M: 530 nm a S: 440 nm) se mezi sebou signifikantnŊ neliġ². PrŢmŊr hodnot poloviļn² saturace 

aktivace ļ²pku pŚi intenzitŊ je mezi 1600 ï 1900 fotonŢ na Õm-2 (Schnapf et al., 1987, 1990). ĻlovŊk 

je schopen barevn®ho vidŊn² jiģ pŚi intenzit§ch svŊtla pŚibliģnŊ 1 mcd/m2 (Kelber & Lind, 2010). 

Citlivost ļ²pkŢ na svŊtlo u hlodavcŢ je 10x niģġ² neģ u prim§tŢ (Nikonov et al., 2006). Tyļinky a 

ļ²pky jsou zapojen® do neuron§ln² s²tŊ ipRGC a vĨznamnŊ pŚisp²vaj² k synchronizaci cirkadi§nn²ho 

syst®mu u zdravĨch jedincŢ, avġak jejich vyŚazen² je t®mŊŚ dokonale nahrazeno funkc² 

melanopsinu, pokud je pŚ²tomno tzv. melanopick®, modr® svŊtlo (Brown et al., 2011; Freedman et 

al., 1999). Vedle pŚenosu informace o svŊtle do centr§ln²ch cirkadi§nn²ch hodin v SCN, projikuj² 

ipRGCs do center v mozku reguluj²c² n§ladu, kognitivn² myġlen², sp§nek ļi bdŊlost, jak shrnuje 

review (LeGates et al., 2014; obr. 2). SvŊtlo tedy pŚ²mo pŚes ipRGCs a z§roveŔ i nepŚ²mo pŚes SCN 

ovlivŔuje Śadu oblast² centr§ln² nervov® soustavy (Krout et al., 2002). D§ se tedy pŚedpokl§dat, ģe 

stres v podobŊ st§l®ho svŊtla bude m²t do urļit® m²ry efekt na tyto ļ§sti mozku. 
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Obr§zek ļ. 2: Sch®ma inervace 

mozkovĨch struktur  

buŔkami  ipRGCs a pŚenos 

informace o svŊtle do center 

regulace n§lady, kognice ļi 

centr§ln²ch cirkadi§nn²ch hodin.  

Oblasti vyznaļeny modŚe jsou 

inervov§ny ipRGCs a jsou tak pŚ²mo 

informov§ny u pŚ²tomnosti svŊtla. 

Informace je sekund§rnŊ pŚed§na pŚes 

SCN do oblast² ļervenĨch.  V oblasti 

LHb a MA se nach§zej² perifern² 

hodiny schopn® samostatn® cirkadi§nn² oscilace. VysvŊtlivky zkratek - ipRGCs: fotosenzitivn² 

gangliov® buŔky s²tnice, LHb: later§ln² habenula, MA: medi§ln² amygdala, SCN: 

suprachiasmatick§ j§dra, SPZ: subparaventrikul§rn² z·na, LH: later§ln² hypotalamus, VLPO: 

ventrolater§ln² preoptick§ oblast, Raphe nuclei, VTA: ventr§ln² tegment§ln² oblast, Septum 

pellucidum, LC: locus coeruleus. PŚevzato a upraveno z (LeGates et al., 2014) 

 

2.1.4. SvŊteln§ synchronizace 

Kaģdodenn² seŚizov§n² vnitŚn² cirkadi§nn² periody podle vnŊjġ² fotoperiody sol§rn²ho cyklu je 

nezbytn® pro optim§ln² funkci cirkadi§nn²ho syst®mu a udrģen² exprese potŚebnĨch hodinovĨch a 

hodinami kontrolovanĨch genŢ v odpov²daj²c² ļ§sti dne. Citlivost SCN na svŊtlo se v prŢbŊhu dne 

mŊn². Vystaven² stejn® intenzitŊ svŊtla bŊhem subjektivn²ho dne urļen®ho chodem TTFL, 

zpŢsobuje signifikantnŊ niģġ² aktivaci SCN, zobrazenou napŚ. funkļn² magnetickou resonanc², neģ 

pokud svŊtlo pŢsob² v dobŊ subjektivn² noci (Vimal et al., 2009). Pokud ipRGCs zaregistruj² 

pŚ²tomnost svŊtla o dostateļn® intenzitŊ ļi d®lce trv§n² mimo subjektivn² den jedince, doch§z² ke 

spuġtŊn² ŚetŊzce reakc². VĨsledkem je f§zovĨ posun exprese hodinovĨch genŢ, kterĨ pŚizpŢsob² f§zi 

cirkadi§nn²ch rytmŢ k nov®, zmŊnŊn® fotoperiodŊ. Informace z ipRGCs depolarizovanĨch svŊtlem 

je vedena jejich axony tvoŚ²c²mi retinohypotalamickĨ trakt do VLSCN (Moore et al., 1995). PŚi 

vystaven² svŊtlu mimo svŊtelnou f§zi dne jsou ipRGCs depolarizov§ny a na svĨch synaps²ch s SCN 

vypouġtŊj² glutam§t. Glutam§t se v§ģe NMDA receptory ve VLSCN a zpŢsobuje vtok v§penatĨch 

iontŢ do buŔky, spouġtŊj²c² signalizaļn² kask§du MAPK a fosforylaci CREB (Carlezon Jr et al., 

2005; Colwell, 2001; Colwell et al., 1991). CREB se d§le v§ģe na element CRE v promotorech 

genŢ Per1 a Per2, a indukuje expresi tŊchto genŢ (Tr§vn²ļkov§-Bendov§ et al., 2002). UmoģŔuje 
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tak optimalizaļn² ļasovĨ posun cirkadi§nn² exprese hodinovĨch genŢ, kter§ bez moģnosti svŊteln® 

korekce osciluje v pouze pŚibliģnĨch 24hodinovĨch cyklech. 

 

2.1.5. F§zovĨ posun 

PŚi zasaģen² svŊtla do subjektivn² noci reaguje cirkadi§nn² syst®m posunem vnitŚn² f§ze tak, aby se 

chod hodin srovnal s vnŊjġ²m cyklem. F§zovŊ responzn² kŚivka (obr. ļ. 3) popisuje z§vislost 

velikosti a smŊru posunu (zpoģdŊn² nebo pŚedbŊhnut² f§ze) na dobŊ vystaven² zeitgeberu. SvŊtlo o 

dostateļn® intenzitŊ nebo trv§n², pŢsob²c² bŊhem veļera a prvn² poloviny noci zpŢsobuje f§zov® 

zpoģdŊn². Oproti tomu svŊtlo v druh® polovinŊ noci a nad r§nem vede k f§zov®mu pŚedbŊhnut². 

PŚibliģnŊ uprostŚed noci se nach§z² kritickĨ ļasovĨ bod, bŊhem kter®ho svŊtlo nezpŢsobuje f§zovĨ 

posun. U ļlovŊka plat², ģe doba, pŚi n²ģ doch§z² se kritick®mu bodu, pŚibliģnŊ koresponduje 

s minim§ln² hodnotou cirkadi§nn²ho rytmu tŊlesn® teploty (Czeisler et al., 1989; Khalsa et al., 

2003). Stejn§ intenzita svŊtla, kter§ bŊhem noļn²ch hodin zpŢsobuje f§zov® posuny, vyvol§v§ 

bŊhem dne znatelnŊ niģġ² f§zovĨ posun, kterĨ se signifikantnŊ neliġ² od kontrol, kter® nejsou 

svŊtelnĨm pulzŢm vystaveny. Velikost f§zov®ho posunu stoup§ se zvyġuj²c² se intenzitou svŊtla a 

dobou trv§n² vystaven² svŊtla (Boivin et al., 1996; Dewan et al., 2011). Maxim§ln² hodnota 

f§zov®ho posunu ļin² vġak pŚibliģnŊ 3 hodiny bez rozd²lu mezi pohlav²mi (Kripke et al., 2007). 

Syst®m je rovnŊģ nejcitlivŊjġ² na modr® svŊtlo o vlnov® d®lce 480 nm (R¿ger et al., 2013).  

 

 

 

 

 

 

 

 

Obr§zek ļ. 3: F§zovŊ responzn² kŚivka. Graf popisuje smŊr a velikost f§zov®ho posunu pŚi 

aplikaci svŊtla v rŢznou denn² dobu (vyobrazeno na ose X v hodin§ch cirkadi§nn²ho ļasu). Đsek 
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CT0 aģ CT12 pŚedstavuje svŊtelnou ļ§st dne, CT12 aģ CT24 temnostn² ļ§st. PŚevzato a upraveno z 

(Lefta et al., 2011). 

 

2.1.6. Perifern² oscil§tory v tk§n²ch a jejich z§vislost na SCN 

Cirkadi§nn² rytmus hodinovĨch a hodinami kontrolovanĨch genŢ je v perifern²ch tk§n²ch a 

org§nech z§vislĨ prim§rnŊ na rytmu vĨstupn²ch sign§lŢ z SCN. Pouze v metabolicky aktivn²ch 

org§nech jako jsou j§tra, stŚeva nebo slezina je moģn® odpojen² od synchronizaļn²ch sign§lŢ z SCN 

a to v pŚ²padŊ, ģe potrava je dostupn§ pouze v dobŊ mimo aktivn² f§zi ģivoļicha (Damiola et al., 

2000; Waddington Lamont et al., 2007; Wang et al., 2017A). Ve sv® diplomov® pr§ci jsem se 

zamŊŚila na zmŊny rytmick® genov® exprese v nŊkolika ļ§stech mozku u zv²Śat odchovanĨch na 

st§l®m svŊtle. Proto je tato kapitola zamŊŚen§ na oscil§tory v ļ§stech mozku, kter® jsou perifern² ve 

vztahu k hlavn²mu cirkadi§nn²mu pacemakeru v SCN, nikoliv na perifern² org§ny. 

Za bŊģnĨch podm²nek jsou v mozkovĨch struktur§ch mŊŚiteln® rytmick® exprese 

hodinovĨch genŢ (Shearman et al., 1997; Yamamoto et al., 2001). SCN je synapticky propojeno 

s mnoģstv²m mozkovĨch struktur, napŚ²klad s ļichovĨmi laloky, areou postremou v prodlouģen® 

m²ġe, s ventr§ln²m hipokampem, paraventrikul§rn²m talamickĨm j§drem nebo s ostatn²mi 

strukturami hypotalamu vļetnŊ later§ln² preoptick® oblasti a PVN dŢleģit®ho pro regulaci 

neuroendokrinn²ho a autonomn²ho syst®mu (Krout et al., 2002). Tato ļetn§ spojen² umoģŔuj² pŚenos 

rytmick®ho cirkadi§nn²ho sign§lu do ostatn²ch ļ§st² mozku. 

Hipokampus exprimuje vġechny hodinov® geny potŚebn® pro autonomn² generov§n² 

cirkadi§nn²ho rytmu (Jilg et al., 2010). Struktury hipokampu jsou neuron§lnŊ propojeny s SCN 

nepŚ²mo, multisynapticky (Krout et al., 2002), synchronizuj² se ale pŢsoben²m kortikosteronŢ, 

jejichģ produkce je z§visl§ na sign§lech z SCN. PŚi sn²ģen² hladiny kortikosteronŢ doch§z² 

k vymizen² hipokamp§ln²ho rytmu v expresi Per1 (Gilhooley et al., 2011). Potlaļen² cirkadi§nn² 

rytmicity exprese genŢ TTFL v SCN zpŢsobuje deficit prostorov® pracovn² pamŊti a dlouhodob® 

pamŊti v testu Ălong-term object recognitionñ, kter® jsou z§visl® na hipokampu (Ruby et al., 2013). 

Lok§ln² aplikace antagonisty GABAA receptoru obnovuje u zkoumanĨch zv²Śat oba typy pamŊti 

do hodnot pozorovanĨch v jedinc²ch s rytmickĨm SCN, indikuj²c² GABAergn² regulaci mezi tŊmito 

strukturami (Ruby et al., 2013). Rytmus SCN se zd§ bĨt nezbytnĨ pro spr§vnou funkci t®to struktury 

a naruġen² funkce SCN st§lĨm svŊtlem bŊhem ran®ho postnat§ln²ho vĨvoje by mohlo m²t n§sledky 

pro behavior§ln² procesy z§visl® na hipokampu. 

Neokortex rovnŊģ exprimuje vġechny potŚebn® hodinov® geny pro generov§n² 

cirkadi§nn²ho rytmu (Rath et al., 2013, 2014). Amplituda rytmu hodinovĨch genŢ v neokortexu je 
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ale vĨznamnŊ potlaļena pŚi l®zi SCN, indikuj²c² z§vislost cirkadi§nn²ho rytmu exprese v neokortexu 

na tomto j§dŚe (Rath et al., 2013). PŚi potlaļen² exprese hodinov®ho genu Bmal1 pouze v kortexu 

doch§z² u tŊchto zv²Śat ke zvĨġen®mu vĨskytu depresivn²ho chov§n², ale napŚ²klad ke zmŊnŊ rytmy 

tŊlesn® teploty ļi pohybov® aktivity nikoliv (Bering et al., 2017). Potlaļen² ļi posuny rytmick® 

exprese v kortik§ln²ch struktur§ch jsou typick® napŚ²klad u pacientŢ s tŊģkou depresivn² poruchou 

(Li et al., 2013) a schizofreni² (Seney et al., 2019). Pokud by tedy vlivem st§l®ho svŊtla bŊhem 

ran®ho postnat§ln²ho vĨvoje doch§zelo ke zmŊn§m v rytmu expres² hodinovĨch genŢ, mohlo by 

tŊchto zv²Śat doj²t napŚ²klad ke zmŊn§m v regulaci n§lad ļi chov§n².  

Ļichov® laloky potkanŢ jsou povaģov§ny za tzv. semiautonomn² cirkadi§nn² oscil§tory, 

kter® mohou fungovat i bez sign§lŢ z SCN. Exprese hodinovĨch genŢ v ļichovĨch laloc²ch 

pŚetrv§valy rytmick® i pŚi ablaci SCN, na rozd²l od ostatn²ch zkoumanĨch struktur koncov®ho 

mozku napŚ²klad prim§rn²ho motorick®ho a somatosenzorick®ho kortexu, ļi nukleu accumbens, 

caudate putamen a hipokampu (Abe et al., 2002). Ļichov® laloky vykazuj² synchronizovanou 

expresi hodinovĨch genŢ jiģ v embryon§ln²m dni E19 (Granados-Fuentes et al., 2004), a jsou 

schopn® pŚizpŢsobit f§zi rytmick® exprese genŢ TTFL ļasu pŚ²jmu potravy (Pavlovski et al., 2018). 

VĨznam ļichovĨch lalokŢ v cirkadi§nn² regulaci se zd§ bĨt druhovŊ specifickĨ. Po odstranŊn² obou 

ļichovĨch lalokŢ bŊhem ran®ho postnat§ln²ho vĨvoje kr§l²ka vykazovala ml§Ņata abnorm§lnŊ 

nestabiln² rytmy tŊlesn® teploty a pohybov® aktivity indikuj²c² roli ļichovĨch lalokŢ v regulaci 

cirkadi§nn²ch rytmŢ v ran®m vĨvoji (Navarrete et al., 2016). PodobnŊ u myġ² (Possidente et al., 

1990) a osm§kŢ (Goel et al., 1998) odstranŊn² ļichovĨch lalokŢ zpŢsobilo prodlouģen² vnitŚn² 

periody tau a zmenġen² f§zovĨch posunŢ po zmŊnŊ svŊtelnĨch podm²nek. Naopak u potkanŢ, 

odstranŊn² lalokŢ nezpŢsobovalo zmŊny v rytmu denn² aktivity ani nesniģovalo m²ru f§zov®ho 

posunu po svŊteln®m pulsu (Granados-Fuentes et al., 2004). Mechanick® nebo funkļn² naruġen² 

ļichovĨch lalokŢ je u hlodavcŢ ļasto asociov§no s rozvojem depresivn²ho a ¼zkostn®ho chov§n² 

(Glinka et al., 2012; Taalman et al., 2017). Zaj²malo n§s tedy, jestli vĨvoj ve st§l®m svŊtle, kterĨ 

vede k podobnĨm zmŊn§m v chov§n², ovlivŔuje genovou expresi a cirkadi§nn² rytmicitu tak® 

v ļichovĨch laloc²ch.  

S²tnice oka je, podobnŊ jako ļichov® laloky, povaģovan§ za dalġ² semiautonomn² oscil§tor. 

PŚi l®zi SCN si zachov§v§ pŢvodn² f§zi cirkadi§nn²ch rytmŢ, kter§ je synchronizovateln§ svŊtlem 

nez§visle na SCN (Tosini & Menaker, 1996). PŚi selektivn² genetick® deleci genu Bmal1 vĨhradnŊ 

v s²tnici, doch§z² ke stejnĨm zmŊn§m ve fyziologii s²tnice, jako pŚi celoorganismov® deleci Bmal1 

(Storch et al., 2007). S²tnice tak® produkuje melatonin a kultury s²tnice in vitro si v podm²nk§ch 

st§l® tmy zachov§vaj² rytmickou synt®zu melatoninu po minim§lnŊ 5 dn² (Binkley et al., 1979; 

Tosini & Menaker, 1996). VĨsledky mŊŚen² elektrick® aktivity s²tnice elektroretinogramem vġak 



11 

naznaļuj², ģe cirkadi§nn² regulace s²tnice je alespoŔ ļ§steļnŊ pod vlivem ostatn²ch mozkovĨch 

struktur (Miranda-Anaya et al., 2002). Hlavn² funkc² s²tnice je zajiġŠovat transdukci informace o 

svŊtle do zrakovĨch struktur mozku vļetnŊ SCN. SvŊtlo v noci vyvol§v§ f§zovĨ posun a potlaļuje 

synt®zu melatoninu (Czeisler et al., 1989; Lewy et al., 1980). ĐroveŔ potlaļen² melatoninu se liġ² 

druhovŊ i mezi jednotlivci, a koreluje se zmŊnami aktivity SCN pozorovanĨmi metodou BOLD-

fMRI (McGlashan et al., 2018). Jestli se tedy za vĨvoje pŚi st§l®m svŊtle mŊn² vstupn² sign§ly do 

SCN na ¼rovni s²tnice je dŢleģit® pro posouzen² aŠ jiģ synchronizaļn²ho nebo patologick®ho 

pŢsoben² svŊtla v dospŊlosti. 

N§hl§ nŊkolikahodinov§ zmŊna ve fotoperiodŊ zpŢsobuje desynchronizaci exprese 

hodinovĨch genŢ mezi VL a DM oblastmi SCN.  Geny Per1,2 a Cry1 ve VLSCN se rychle f§zovŊ 

pŚizpŢsobuj² zmŊnŊ fotoperiody, o nŊkolik dn² pomalejġ² je jejich zmŊna v DMSCN. Po dobu 

desynchronizace mezi VL a DM oblastmi SCN bylo u jedincŢ pozorov§no signifikantn² prodlouģen² 

d®lky sp§nku, coģ je rovnŊģ jeden ze symptomŢ pozorovanĨch u lid² po pŚeletu pŚes nŊkolik 

ļasovĨch p§sem (tzv. jet lag) (Nagano et al., 2003). 

V perifern²ch oscil§torech, kter® svŢj cirkadi§nn² rytmus synchronizuj² prim§rnŊ s rytmem 

SCN, byly nalezeny trval® zmŊny amplitudy nebo f§zov® posuny hodinovĨch genŢ po vystaven² 

st§l®mu svŊtlu bŊhem kritick® periody vĨvoje cirkadi§nn²ho syst®mu (Brooks et al., 2014). 

VĨznamn® sn²ģen² amplitudy rytmu exprese Per2 bylo zaznamen§no napŚ²klad v plic²ch, kter® jsou 

cirkadi§nnŊ synchronizov§ny pouze SCN a nikoliv napŚ. pŚ²jmem potravy (Stokkan et al., 2001). 

AutoŚi studie se domn²vaj², ģe dlouhodob® alternace cirkadi§nn² exprese v periferi²ch jsou 

zapŚ²ļinŊny zmŊnami v SCN vlivem st§l®ho svŊtla, v podobŊ struktur§ln²ch zmŊn a sn²ģen² 

amplitudy vĨstupŢ z SCN bŊhem vĨvoje syst®mu (Brooks et al., 2014). U org§nŢ tr§vic² soustavy, 

kter® jsou cirkadi§nnŊ synchronizov§ny prim§rnŊ dobou pŚ²jmu potravy, tyto trval® zmŊny v expresi 

hodinovĨch genŢ pozorov§ny nebyly (Brooks et al., 2014; Damiola et al., 2000). Je tedy moģn®, ģe 

i v mozkovĨch tk§n²ch prim§rnŊ z§vislĨch na cirkadi§nn²m rytmu SCN budeme pozorovat podobn® 

dlouhodob® zmŊny exprese hodinovĨch genŢ. Tato diplomov§ pr§ce se zamŊŚila na zmŊny exprese 

hodinovĨch a dalġ²ch vybranĨch genŢ ve struktur§ch front§ln²ho a pariet§ln²ho kortexu, ļichovĨch 

lalokŢ, hipokampu, s²tnice a SCN, kter® vznikaj² vlivem svŊtla v noci bŊhem ran®ho postnat§ln²ho 

vĨvoje. 
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2.2. STĆL£ SVŉTLO 

Pro spr§vnou funkci cirkadi§nn²ho syst®mu je nezbytnĨ vysokĨ kontrast mezi dnem a noc², kterĨ 

umoģŔuje synchronizaci cirkadi§nn²ch oscilac² se sol§rn²m cyklem, ale tak® adaptaci ke zmŊnŊ 

fotoperiody bŊhem roku. V modern² spoleļnosti je vġak tento kontrast st§le vĨraznŊji smaz§v§n. 

ĻlovŊk se pohybuje velkou ļ§st dne v zastŚeġenĨch prostor§ch, kter® sniģuj² intenzitu denn²ho 

svŊtla, kter®mu je vystaven, naopak zveļera a v noci je exponov§n siln®mu umŊl®mu osvŊtlen². 

Organismy ve voln® pŚ²rodŊ jsou ohroģeny trvale se zvyġuj²c²m svŊtelnĨm zneļiġtŊn²m, kter® 

sniģuje synchronizaļn² s²lu zeitgeberu a naruġuje adaptaci ke zmŊn§m fotoperiody dŢleģitou 

napŚ²klad pro sez·nn² rozmnoģov§n².  

 

2.2.1. Souļasn§ ¼roveŔ svŊteln®ho zneļiġtŊn² 

ĐroveŔ svŊteln®ho zneļiġtŊn² nad kontinenty dokumentuje studie (Falchi et al., 2016). Na obr§zku 

ļ. 4 jsou zn§zornŊny intenzity jasu noļn² oblohy namŊŚen® nad Evropou. Studie popisuje 

znepokojiv® vĨsledky mŊŚen² satelitn² technikou a uv§d², ģe v²ce neģ tŚetina obyvatel planety ģije 

ve svŊtelnŊ zneļiġtŊn®m prostŚed², kter® znemoģŔuje pozorovat Ml®ļnou dr§hu. U mŊŚen²ch 

provedenĨch nad Evropou je moģn® pozorovat svŊteln® zneļiġtŊn² rozprost²raj²c² se na 88% plochy 

kontinentu a v hustŊ obydlenĨch oblastech dosahuje noļn² obloha hodnot sv²tivosti 1 mcd/m2 (na 

obr. ļ. 4 zn§zornŊno ļervenŊ), kdy u ļlovŊka doch§z² k aktivaci ļ²pkŢ v oku a pŚechodu mezi 

skotopickĨm a mezopickĨm vidŊn²m (Kelber & Lind, 2010). V souļasnosti dosahuje intenzita 

noļn²ho svŊtla ve mŊstech i n§sobkŢ t®to hodnoty.  
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Obr§zek ļ. 4: Mapa jasu noļn²ho nebe Evropy zpŢsoben§ svŊtelnĨm zneļiġtŊn²m.  Mapa byla 

sestavena ze satelitn²ch sn²mkŢ zenitu, poŚ²zenĨch v dobŊ pŚibliģnŊ 1:00 v noci pro kaģdou ļasovou 

oblast. PŚirozenĨ jas noļn² oblohy (ustanoven na 174 ɛcd/m2) byl z namŊŚenĨch hodnot odeļten. 

VĨsledn® hodnoty tak odpov²daj² pouze svŊtlu v noci zpŢsobenĨm umŊlĨm osvŊtlen²m. Pro lepġ² 

pŚedstavu: hodnota intenzity jasu na mapŊ zn§zornŊn§ ļervenŊ, je srovnateln§ s intenzitou bŊhem 

sv²t§n² se sluncem 6 Á ï 12 Á pod horizontem. PŚi tŊchto intenzit§ch rovnŊģ uģ nen² pozorovateln§ 

Ml®ļn§ dr§ha. Obr§zek pŚevzat a upraven z (Falchi et al., 2016). 

 

2.2.2. Dopad veļern²ho sledov§n² displeje a obrazovky na fyziologii ļlovŊka 

Vedle zvyġuj²c² se hladiny noļn²ho svŊtla ve vnŊjġ²m prostŚed², pŢsob² na ļlovŊka tak® svŊtlo 

emitovan® elektrickĨmi zaŚ²zen²mi, jako jsou iPody, tablety a podobnŊ. Ned§vn® experimenty 

uk§zaly, ģe pouģ²v§n² tabletu, poļ²taļe ļi ļteļky knih ve veļern²ch hodin§ch po dobu delġ² neģ 2h 

zpŢsobuje signifikantn² potlaļen² produkce melatoninu (Chang et al., 2015; Figueiro et al., 2011; 

Wood et al., 2013). KromŊ hladin melatoninu veļern² svŊtlo sniģuje m²ru veļern² ospalosti a vĨskyt 

th®ta vln v pŚedn²m mozku, coģ je asociov§no s pozdŊjġ²m us²n§n²m a zhorġenou bystrost² a 

kognitivn²mi schopnostmi pŚi Śeġen² ¼loh v rann²m testov§n² (Cajochen et al., 2000, 2011; Lockley 

et al., 2006). Vystaven² ļlovŊka jiģ 100 luxŢm po nŊkolik hodin veļer zhorġuje tyto funkce o 

pŚibliģnŊ 50% maxim§ln² hodnoty, kter® je dosaģeno pŚi vystaven² jedincŢ siln®mu svŊtlu o 
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nŊkolika tis²c²ch luxech (Cajochen et al., 2000; Zeitzer et al., 2000). Je zaj²mav®, ģe televizor ani 

po 90 minut§ch nesniģuje veļern² hladinu melatoninu, pravdŊpodobnŊ kvŢli vzd§lenosti od zdroje 

svŊtla, kter§ byla poznatelnŊ vŊtġ² neģ pŚi sledov§n² napŚ²klad tabletu (Figueiro et al., 2013). Po 

vypnut² veļern²ho svŊtla synt®za melatoninu opŊt narŢst§, ale dosahuje signifikantnŊ niģġ²ho 

maxima, kter® je z§roveŔ f§zovŊ zpoģdŊno i o nŊkolik hodin oproti kontroln²m, neosvŊtlenĨm 

osob§m. DŊti ve vŊku 15 aģ 17 let vykazuj² zvĨġenou citlivost na veļern² svŊtlo a znatelnŊjġ² 

potlaļen² synt®zy melatoninu neģ ostatn² vŊkov® skupiny (Figueiro & Overington, 2015). PozdŊjġ² 

us²n§n² vlivem veļern²ho svŊtla mŢģe v kombinaci s ļasnĨm rann²m vst§v§n²m v®st ke sp§nkov® 

deprivaci. Obzvl§ġtŊ u ġkol§kŢ byly pozorov§ny ļast® sp§nkov® deprivace bŊhem vġedn²ch dnŢ, 

kter® vedly ke zvĨġen² vĨskytu depresivn²ch n§lad a zhorġen² kognitivn²ch schopnost² u dŊt² 

(Carskadon et al., 2004).   

 

2.2.3. SCN na st§l®m svŊtle 

KaģdĨ neuron SCN je schopen individu§ln² oscilace na z§kladŊ TTFL, ale synaptick§ propojen² 

mezi nimi zajiġŠuj² jejich vz§jemnou synchronizaci a vznik jednotn®ho ļasov®ho sign§lu (Welsh et 

al., 1995). PŚi nedostateļn®m synchronizaļn²m stimulu v podobŊ stŚ²d§n² se svŊteln® a dostateļnŊ 

tmav® temnost² f§ze dne, nejsou neurony SCN mezi sebou dobŚe synchronizovan®, vĨslednĨ ļasovĨ 

sign§l z SCN je slabĨ a doch§z² k desynchronizaci cirkadi§nn²ho syst®mu. Studie indikuj², ģe 

neurony SCN nejsou schopny synchronizovan® cirkadi§nn² aktivity v podm²nk§ch st§l®ho svŊtla 

(LL). V  in vitro kultur§ch SCN arytmickĨch jedincŢ z LL podm²nek byly cirkadi§nn² rytmy v 

expresi hodinovĨch genŢ v jednotlivĨch neuronech nesynchronizovan®, a vĨsledn§ amplituda 

rytmŢ cel®ho SCN byla v porovn§n² s kontrolami signifikantnŊ sn²ģena. Amplituda rytmu u 

jednotlivĨch neuronŢ SCN zŢstala zachov§na (Ohta et al., 2005). Desynchronizaci neuronŢ na LL 

potvrzuj² i pozorov§n² in vivo (obr. ļ. 5). PŚi vystaven² st§l®mu svŊtlu o 180 luxech po dobu 5 tĨdnŢ 

se amplituda rytmu ve frekvenci akļn²ch potenci§lŢ sn²ģila o 66% (Coomans et al., 2013). Ļasov® 

sign§ly, kter® vych§zej² z SCN pak nejsou dostateļnŊ siln® pro efektivn² synchronizaci perifern²ch 

oscil§torŢ a doch§z² f§zovĨm posunŢm jednotlivĨch rytmŢ od sebe navz§jem (napŚ²klad teplotn² 

rytmus se neshoduje s f§z² rytmu denn² aktivity) (Depres-Brummer et al., 1995). VĨsledkem je 

desynchronizace oscil§torŢ cirkadi§nn²ho syst®mu od sebe navz§jem na ¼rovni cel®ho organismu. 
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Obr§zek ļ. 5: Z§znam elektrick® aktivity SCN in vivo. Graf zn§zorŔuje zmŊny frekvence akļn²ho 

potenci§lu (ļern® body) SCN na svŊtle o intenzitŊ 180 luxŢ (svŊtl® pozad² grafu) a ve tmŊ (tmav® 

pozad² grafu). Zv²ŚatŢm byl umoģnŊn volnĨ pohyb po vĨbŊhu. V lev® ļ§sti grafu je SCN 

synchronizov§no LD podm²nkami a amplituda SCN aktivity je nejvyġġ². Zv²Śata v DD vykazovala 

prodlouģen² vnitŚn² periody (tau) a zachovanou vysokou amplitudu aktivity SCN. V lev® ļ§sti grafu 

byla zv²Śata vystavena 180 luxŢm st§l®ho svŊtla a jejich amplituda rytmu ve frekvenci akļn²ch 

potenci§lŢ SCN se po 5 tĨdnech LL podm²nek sn²ģila o 66%. PŚevzato a upraveno z (Coomans et 

al., 2013). 

 

2.2.4. Vliv  st§l®ho svŊtla na dospŊlĨ organismus  

PŚi vystaven² st§l®mu svŊtlu doch§z² k desynchronizaci jednotlivĨch oscil§torŢ v perifern²ch 

tk§n²ch od sebe navz§jem a od SCN. VĨsledkem cirkadi§nn² desynchronizace mohou bĨt z§vaģn® 

metabolick® komplikace v podobŊ nadmŊrn®ho pŚibĨv§n² na v§ze a sn²ģen² energetick®ho vĨdaje 

(Coomans et al., 2013), sn²ģen® inzulinov® citlivosti a gluk·zov® tolerance (Fonken et al., 2010) ļi 

dokonce podpora rŢstu n§dorov® tk§nŊ (Guerrero-Vargas et al., 2017). Tyto metabolick® a imunitn² 

komplikace se ve velk® m²Śe vyskytuj² i u arytmickĨch myġ² s mutac² hodinov®ho genu Clock 

(Turek et al., 2005). U osob sp²c²ch pŚi 40 luxech v noci byl vĨznamnŊ naruġen sp§nek, lid® se 

vĨznamnŊ ļastŊji budili a mŊli sn²ģenou amplitudu a aktivitu pomalĨch sp§nkovĨch vln ļi 

prodlouģenou f§zi sp§nku N1 (Cho et al., 2013).  PozdŊjġ² studie t®ģe laboratoŚe uk§zala zvĨġenĨ 

poļet probuzen² a zmŊny struktury sp§nku u lid² dokonce pŚi pouhĨch 5 luxech v noci, coģ je 

intenzita svŊtla srovnateln§ se sv²t§n²m kdy je slunce jeġtŊ pod horizontem (Cho et al., 2016).  

Intenzita svŊtla potŚebn§ pro vyvol§n² signifikantn²ch rozd²lŢ v kognitivn²ch schopnostech 

je druhovŊ specifick§. PŚi testech na dobrovoln²c²ch se pŢsoben² 10 luxŢ bŊhem sp§nku projevilo 

na zhorġen² vĨsledkŢ v testech pracovn² pamŊti a sn²ģen² aktivity vybranĨch oblast² mozku mŊŚen® 

fMRI, zat²mco 5 luxŢ v noci nemŊlo dostateļnĨ efekt (Kang et al., 2016). Laboratorn²m hlodavcŢm 

vġak uģ 5 luxŢ bŊhem noci staļilo k vĨznamn®mu zhorġen² kognitivn²ch schopnost² mŊŚenĨch testy 
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v BarnesovŊ bludiġti (Fonken et al., 2012). U savļ²ch anim§ln²ch modelŢ mŊly n²zk® intenzity svŊtla 

bŊhem noci za n§sledek potlaļen² cirkadi§nn² rytmicity tŊlesn® teploty a pohybov® aktivity (Depres-

Brummer et al., 1995). Mezi citliv® fyziologick® funkce organismu patŚ² rovnŊģ imunitn² syst®m. 

Vystaven² laboratorn²ch zv²Śat po nŊkolik tĨdnŢ noļn²m intenzit§m svŊtla o 5 luxech zpŢsobilo 

vĨznamn® sn²ģen² efektivity imunitn²ho syst®mu (Bedrosian et al., 2011B). V neposledn² ŚadŊ 

doch§z² k signifikantn²m zmŊn§m napŚ²klad v hormon§ln²ch hladin§ch, jmenovitŊ k potlaļen² 

pine§ln²ho melatoninu vlivem svŊtla (obzvl§ġtŊ u modr®ho) bŊhem noci (Lewy et al., 1980) ļi 

naruġen² cirkadi§nn²ho biorytmu hladiny kortizolu (Rahman et al., 2019). SCN je multisynapticky 

propojeno s nadledvinami a se zvyġuj²c² intenzitou svŊtla koreluje zvyġuj²c² se hladina 

glukokortikoidŢ v krvi, kter® n§slednŊ indukuj² expresi genŢ rodiny Per v perifern²ch oscil§torech 

(Balsalobre et al., 2000; Buijs et al., 1999; Ishida et al., 2005). Negativn² efekt st§l®ho svŊtla je u 

dospŊl®ho ļlovŊka pociŠov§n na ¼rovni cel®ho organismu, rozsah dŢsledkŢ vystaven² svŊteln®mu 

stresu na vyv²jej²c²ho se jedince zŢst§v§ pŚedmŊtem studi². 

 

2.3. VĨvoj cirkadi§nn²ho syst®mu 

PŚestoģe je cirkadi§nn² syst®m nezbytnĨ pro optim§ln² fungov§n² naġeho tŊla, jeho vĨvoj nen² jeġtŊ 

zcela prozkoum§n. V²me, ģe mateŚskĨ cirkadi§nn² syst®m nen² nezbytnĨ pro vĨvoj cirkadi§nn²ho 

syst®mu ml§Ņat, neboŠ samic²m s odstranŊnĨm SCN se narodila ml§Ņata s plnŊ funkļn²m 

cirkadi§nn²m syst®mem (Davis & Gorski, 1988). StejnŊ tak samic²m s delec² hodinov®ho genu 

Clock se narodila ml§Ņata s neporuġenĨmi hodinami (Jud & Albrecht, 2006). BŊhem prenat§ln²ho 

vĨvoje doch§z² mezi dny E13,5 a E17 k tvorbŊ vŊtġiny nervovĨch bunŊk SCN, a zhruba v tomto 

obdob² je jiģ tak® mŊŚiteln§, aļ nerytmick§, exprese hodinovĨch genŢ v st§le jeġtŊ nedokonļenĨch 

org§nech na periferi²ch (Altman & Bayer, 1978; Landgraf et al., 2015).  

Citlivost cirkadi§nn²ho syst®mu k zeitgeberŢm se vġak vyv²j² pozvolna. Po narozen² je u 

potkanŢ v den P10 dotvoŚen retinohypotalamickĨ trakt (RHT) pŚen§ġej²c² informace o svŊtle ze 

s²tnice do SCN, a v P15, den po otevŚen² oļ² potkana, je teprve citlivost a odpovŊŅ s²tnice a SCN 

na pŚ²tomnost svŊtla srovnateln§ s hodnotami pozorovanĨmi v dospŊl®m syst®mu (Llamosas et al., 

2000; Speh & Moore, 1993). Cirkadi§nn² exprese hodinovĨch genŢ je spolehlivŊ mŊŚiteln§ okolo 

P3 ale teprve v P10 jsou cirkadi§nn² oscilace pŚizpŢsoben® rŢzn® d®lce dne (Bendov§ et al., 2004; 

Kov§ļikov§ et al., 2005). Maturace SCN a jeho funkc² je u potkana dokonļena bŊhem 3. tĨdne 

postnat§ln²ho vĨvoje, kdy doch§z² k dozr§v§n² astrocytŢ v j§dŚe (Munekawa et al., 2000).  
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2.3.1 Efekt st§l®ho svŊtla bŊhem kritick® periody vĨvoje cirkadi§nn²ho syst®mu potkana 

Studi² zabĨvaj²c²ch se vlivem svŊtla v noci na maturaci cirkadi§nn²ho syst®mu a kognitivn²ch funkc² 

je pomŊrnŊ m§lo. LaboratoŚ prof. Canal-Corretger  se zabĨvala vymezen²m tzv. kritick® periody 

vĨvoje cirkadi§nn²ho syst®mu a uk§zala, ģe vystaven² st§l®mu svŊtlu mezi P10 a P20 mŊlo za 

n§sledek vĨznamn® sn²ģen² svŊtlem-indukovan®ho f§zov®ho posunu exprese TTFL v SCN 

v dospŊlosti (Canal-Corretger et al., 2001). Pigmentovan§ zv²Śata nevykazovala ģ§dn® zmŊny 

morfologie ļi funkce s²tnice vlivem LL v ml§d², kter® by mohly bĨt pŚ²ļinou sn²ģen®ho f§zov®ho 

posunu (Brooks et al., 2014; Gonz§lez-Men®ndez et al., 2010A). U potkanŢ alb²nŢ ale studie 

objevily poġkozuj²c² efekt st§l®ho svŊtla v ran®m postnat§ln²m vĨvoji a degeneraci jejich ļ²pkŢ a 

tyļinek (Brooks et al., 2014; Rapp & Williams, 1980). St§l® svŊtlo v ml§d² u alb²nŢ rovnŊģ sn²ģilo 

poļet maturovanĨch ipRGCs (Gonz§lez-Men®ndez et al., 2010B). Sign§ly ze s²tnice jsou vġak 

nezbytn® pro zajiġtŊn² spr§vn® funkce a morfologie SCN (Laemle et al., 2002). Aļkoliv alb²ni 

potkanŢ kmene Wistar mohou poskytnout dobr® informace o prov§zanosti funkce SCN se s²tnic² 

oka, pro studium efektu st§l®ho svŊtla pŚedstavuj² extr®m, kterĨ je pravdŊpodobnŊ pŚ²liġ vzd§len 

aplikaci vĨsledkŢ v biomedic²nŊ. 

Studie, zkoumaj²c² dlouhotrvaj²c² zmŊny v SCN a cirkadi§nn²m syst®mu v dospŊlosti 

vlivem LL bŊhem ran®ho postnat§ln²ho vĨvoje, popisuj² Śadu signifikantn²ch zmŊn sp²ġe 

adaptaļn²ho charakteru. Zv²Śata vyrŢstaj²c² na LL si v LL podm²nk§ch v dospŊlosti zachov§vala 

vŊtġ² cirkadi§nn² rytmicitu chov§n² neģ zv²Śata vyrŢstaj²c² na LD a stala se tak odolnŊjġ²mi vŢļi 

st§l®mu svŊtlu. (Cambras et al., 1998). Vznik arytmick®ho cirkadi§nn²ho chov§n² LD zv²Śat na 

st§l®m svŊtle koresponduje se sn²ģen²m amplitudy vĨstupn²ch sign§lŢ z SCN (Mason, 1991) a 

ztr§tou rytmick® exprese Per2 v SCN (Sudo et al., 2003). Naopak u zv²Śat vystavenĨch LL v ml§d² 

byla amplituda exprese Per2 v SCN zvĨġen§. Zd§ se tedy, ģe stres st§l®ho svŊtla bŊhem ļasn®ho 

vĨvoje zpŢsobuje adaptaļn² pŚizpŢsoben² a posiluje synchronizaci mezi buŔkami SCN kvŢli vyġġ² 

amplitudŊ Per2 exprese (Brooks et al., 2014; Meijer et al., 2012). Jin§ studie vġak ukazuje, ģe u 

zv²Śat vyrŢstaj²c²ch na st§l®m svŊtle v ml§d² jsou v dospŊlosti sn²ģen® hladiny AVP a VIP v SCN 

(Smith & Canal, 2009), tedy neuropeptidŢ pod²lej²c²ch se na synchronizaci SCN neuronŢ (VIP) 

(Aton et al., 2005) a outputu z SCN (AVP) (Kalsbeek et al., 2010). Expozice st§l®mu svŊtlu 

v juveniln²m vŊku tak® vedlo ke struktur§ln²m zmŊn§m astrocytŢ v SCN (Canal et al., 2009). 

Astrocyty se uplatŔuj² v regulaci cirkadi§nn²ho chov§n² (Moriya et al., 2000) a pravdŊpodobnŊ se 

pod²lej² i na pŚenosu svŊteln® informace v SCN (Lavialle et al., 2001). 

U ml§Ņat odchovanĨch na st§l®m svŊtle, byly rovnŊģ v dospŊlosti pozorov§ny zmŊny 

v expresi hodinovĨch genŢ v cel®m hypotalamu. Byla prok§zan§ zvĨġen§ amplituda v rytmu 

exprese genu Clock a sn²ģen§ amplitudu exprese genu pro REV-ERBh . Produkty genŢ Per, Cry a 
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Bmal1, stejnŊ jako ostatn² geny TTFL v hypotalamu, nevykazovaly signifikantn² zmŊny 

v amplitudŊ (Ciss® et al., 2016). Pro porovn§n², vystaven² dospŊlĨch zv²Śat stejnĨm n²zkĨm 

intenzit§m svŊtla (5 luxŢ) bŊhem temnostn² periody, mŊlo za n§sledek vģdy sn²ģen² amplitudy 

rytmu transkriptŢ hodinovĨch genŢ, jmenovitŊ u Per1 a 2 v SCN, a genu pro REV-ERB 

v perifern²ch org§nech (Fonken et al., 2013).  

V oblasti hipokampu bylo u dospŊlcŢ pod st§lĨm svŊtlem pozorov§no signifikantn² sn²ģen² 

exprese genu BDNF (angl. brain-derived neurotrophic factor), doprov§zen® depresivn²mi stavy a 

sn²ģenou hustotou dendritŢ CA1 neuronŢ (Bedrosian et al., 2011A; Fonken & Nelson, 2013). BDNF 

ve struktur§ch centr§ln²ho nervov®ho syst®mu podporuje vĨvoj a synaptickou plasticitu (Park & 

Poo, 2013) a z§roveŔ se pŚi jeho nedostatku st§v§ struktura zranitelnŊjġ² k poġkozen² kysl²kovĨmi 

radik§ly (Hacioglu et al., 2016). Sn²ģen® hladiny BDNF zapŚ²ļinŊn® svŊtlem v noci by mohly bĨt 

jedn²m z dŢvodŢ zhorġen² prostorov® pamŊti a dalġ²ch kognitivn²ch funkc² (Fonken et al., 2012).  

JakĨ je stav BDNF v nervovĨch struktur§ch ml§Ņat odchovanĨch v LL podm²nk§ch zŢst§v§ 

nezn§m®. Studie rovnŊģ naznaļuj², ģe hodinov® geny reguluj² oxidativn² stres ve struktur§ch mozku 

(Kondratov et al., 2006).  

Studi² zkoumaj²c² trval® zmŊny v expresi genŢ TTFL a v ostatn²ch genech u zv²Śat 

vyrŢstaj²c²ch v LL podm²nk§ch vġak zŢst§v§ nedostatek. Sn²ģen§ amplituda a/nebo f§zovĨ posun 

rytmu cirkadi§nn² exprese Per2 byla nalezena tak® v perifern²ch org§nech, v srdci, plic²ch a slezinŊ  

(Brooks et al., 2014). Exprese hodinovĨch genŢ vġak zŢstala nezmŊnŊna napŚ²klad v j§trech, 

pravdŊpodobnŊ d²ky schopnosti org§nŢ tr§vic²ho syst®mu synchronizovat se sp²ġe s dobou pŚ²jmu 

potravy a nikoliv se sign§ly z SCN (Damiola et al., 2000). 

  

2.3.2. Rozvoj ¼zkostn®ho chov§n² ml§Ņat na st§l®m svŊtle 

Abnorm§ln² exprese hodinovĨch genŢ je asociov§na s vĨskytem duġevn²ch poruch ļi ¼zkostnĨmi 

stavy. Nov® poznatky ukazuj², ģe zvĨġen§ intenzita svŊtla v noci bŊhem kritick® periody mŢģe 

zpŢsobit dlouhodob® zmŊny exprese tŊchto genŢ. U ml§Ņat odchovanĨch na 5 luxech noļn²ho 

svŊtla bŊhem prvn²ch pŊti tĨdnŢ postnat§ln²ho vĨvoje byl v dospŊlosti pozorov§n zvĨġenĨ vĨskyt 

¼zkostn®ho chov§n². Studie rovnŊģ zaznamenala dlouhodob® zvĨġen® amplitudy transkriptŢ Clock 

a sn²ģen® Rev-Erb v hypotalamu (Ciss® et al., 2016). Podobn® navĨġen² amplitudy exprese Clock 

genu bylo pozorov§no v nucleu acccumbens pŚi vystaven² jedince chronick®mu stresu (Logan et al., 

2015). DospŊl§ zv²Śata na st§l®m svŊtle vykazovala oproti kontrol§m naopak sn²ģen® projevy 

¼zkostn®ho chov§n² v aparatur§ch otevŚen®ho pole, vyvĨġen®ho kruhov®ho bludiġtŊ i light/dark 

boxu (Aubrecht et al., 2013; Bedrosian et al., 2011A).  
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 U zv²Śat odchovanĨch v LL podm²nk§ch po dobu prvn²ch 3 tĨdnŢ, se v dospŊlosti projevily 

zmŊny v odpovŊdi na stres, odchylky v HPA ose a regulaci n§lad. Zv²Śata mŊla sn²ģenou expresi 

glukokortikoidov®ho receptoru v oblasti hipokampu, zvĨġenou expresi kortikoliberinu 

v paraventrikul§rn²m j§dŚe hypotalamu, zvĨġen® hladiny kortikosteronu pŚi zaļ§tku temnostn² f§ze 

a celkovŊ zvĨġen® depresivn²ho chov§n² v dospŊlosti (Coleman et al., 2016). Dlouhodob® podm²nky 

st§l®ho svŊtla mohou zvyġovat stres zv²Śete (Claustrat et al., 2008) a samice ve stresov®m prostŚen² 

vykazuj² sn²ģen² prŢjevŢ mateŚsk®ho chov§n², kter® vede ke zmŊn§m stresovĨch odpovŊd² potomkŢ 

(Ivy et al., 2008; Liu et al., 1997). Recentn² studie vġak uk§zala, ģe i siln® st§l® svŊtlo nŊkolik dnŢ 

pŚed porodem a bŊhem doby s§n² nezpŢsobuje u matek zvĨġen² ģ§dn®ho ze zkoumanĨch stresovĨch 

markerŢ (hladiny kortizolu v krvi, AVP a glukokortikoidovĨch receptorŢ v mozku) a nesniģuje ani 

ģ§dnĨ z pozorovanĨch projevŢ mateŚsk®ho chov§n² (pŚen§ġen², ļiġtŊn² a olizov§n² ml§Ņat) 

(Coleman & Canal, 2017). VĨsledky studie tak potvrzuj², ģe zmŊny v HPA ose ml§Ņat ve st§l®m 

svŊtle nejsou zapŚ²ļinŊny mateŚskĨm stresem. 

 

2.4. NMDA receptor a jeho podjednotky  

NMDAR jsou glutam§tov® ionotropn² receptory, kter® jsou stŊģejn² pŚi excitaļn²m synaptick®m 

pŚenosu v CNS a umoģŔuje mj. synaptick® modifikace LTP (dlouhodob§ potenciace) ļi vĨvoj tk§n² 

CNS. Jejich pŚ²liġn§ aktivita mŢģe rovnŊģ pŢsobit excitotoxicky v nervovĨch buŔk§ch. NMDA 

receptory se skl§daj² celkem ze 4 podjednotek, kter® determinuj² vlastnosti receptoru (Moriyoshi et 

al., 1991). Receptor se skl§d§ ze dvou GluN1 podjednotek, v§zaj²c² koaktiv§tor receptoru glycin 

(Kuryatov et al., 1994) a dvou GluN2 podjednotek v§zaj²c² glutam§t (Anson et al., 1998). Ze ļtyŚech 

GluN2 podjednotek A-D jsou ve struktur§ch koncov®ho mozku nejzastoupenŊjġ² podjednotky A a 

B (Chazot & Stephenson, 1997). Se zvyġuj²c² se afinitou NMDAR ke glutam§tu, se prodluģuje doba 

odv§z§n² glutam§tu od receptoru a zpŢsobuje tak d®le trvaj²c² EPSC (excitaļn² postsynaptickĨ 

proud) (Lester & Jahr, 1992). Jednotliv® podjednotky GluN2 se liġ² afinitou k ligandu, pŚiļemģ 

GluN2A disponuje afinitou nejniģġ² a jej² ļasov§ konstanta desenzitizace je 3 - 4x kratġ² nŊģ 

podjednotky GluN2B a GluN2C. U receptorŢ z GluN1-GluN2D byla pozorov§na nejvyġġ² afinita k 

ligandu a ļasov§ konstanta desenzitizace byla aģ 40x delġ² neģ u receptorŢ GluN1-GluN2A (Monyer 

et al., 1994).  

Procentu§ln² zastoupen² jednotlivĨch podjednotek NMDA receptoru se zhruba v prvn²ch 3 

tĨdnech postnat§ln²ho vĨvoje drasticky mŊn², a to i v SCN (Bendov§ et al., 2009). Exprese GluN1 

a GluN2A podjednotek v nervovĨch buŔk§ch se od dne narozen² rapidnŊ navyġuje a ustaluje se do 

konstantn²ch hodnot mezi 2. a 3. tĨdnem. Tento prŢbŊh byl pozorov§n ve vŊtġinŊ zkoumanĨch 
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mozkovĨch struktur (kortexu, hipokampu, talamu, mozeļku). Oproti tomu exprese GluN2B 

podjednotky dosahovala sv®ho maxima na konci prvn²ho postnat§ln²ho tĨdne a po maximu 

zŢst§vala konstantn². Exprese GluN2B byla uģ od prvn²ho dne narozen² vyġġ², nŊģ pro podjednotku 

GluN2A a pŚevyġuje ji aģ to zhruba konce prvn²ho tĨdne vĨvoje. I pŚes konstantn² expresi po 

dosaģen² sv®ho maxima exprese GluN2B jednotek ve vŊtġinŊ struktur, byl na kortik§ln²ch synaps²ch 

pozorov§n dokonce signifikantn² ¼bytek po dosaģen² maxima exprese podjednotky GluN2B. 

PŚibliģnŊ na konci prvn²ho tĨdne exprese i zastoupen² 2A podjednotek na synapsi, pŚevyġuje 

hodnotu pro 2B jako je tomu u dospŊlĨch jedincŢ (Liu et al., 2004; Riva et al., 1994; Zhong et al., 

1995). Aplikace NMDA antagonisty v kritick® periodŊ vĨvoje, kdy exprese podjednotek GluN2B 

pŚevyġuje GluN2A m§ za n§sledek pŚetrv§vaj²c² sn²ģen² citlivosti na podmŊt a plasticitu nervov® 

struktury, kter® nenast§v§ pokud je antagonista aplikov§n mimo tuto periodu (Bear et al., 1990). 

NMDA receptory jsou stŊģejn² pro synchronizaci svŊtlem (Bendov§ et al., 2012; Ding et al., 1994; 

Wang et al., 2008) a zmŊna jejich podjednotkov®ho sloģen² bĨv§ prŢvodn²m znakem ļi pŚ²ļinou 

rozvoje Śady neurodegenerativn²ch ļi neurovĨvojovĨch onemocnŊn² (Endele et al., 2010; Paoletti 

et al., 2013). 
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3. CĉLE PRĆCE 

C²lem diplomov® pr§ce bylo zjistit vliv  vystaven² st§l®mu svŊtlu o intenzitŊ 50 luxŢ bŊhem ran®ho 

postnat§ln²ho vĨvoje mezi dny P0 a P20 na rozvoj ¼zkostn®ho chov§n² a rytmickou genovou expresi 

v nŊkolika struktur§ch mozku. Prvn²m c²lem bylo stanoven² m²ry ¼zkostn®ho chov§n² u potkanŢ po 

dni P60 pomoc² behavior§ln²ch testŢ otevŚen®ho pole, vyvĨġen®ho kruhov®ho bludiġtŊ a light/dark 

box testu. DruhĨm c²lem bylo determinovat zmŊny exprese hodinovĨch genŢ Per2 a Nr1d1, genŢ 

Stat3, BDNF, a genŢ podjednotek NMDA receptoru GluN1, GluN2A, GluN2B a dalġ²ch vybranĨch 

tk§ŔovŊ specifickĨch genŢ v s²tnici oka. ZmŊny v expresi byly urļeny pomoc² kvantifikace 

pŚ²tomn® mRNA dan®ho genu s pouģit²m metody kvantitativn² Real-Time PCR ve struktur§ch 

front§ln²ho kortexu, pariet§ln²ho kortexu, hipokampu, ļichovĨch lalokŢ, SCN a s²tnice.   
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4. METODY A VYBAVENĉ 

4.1. Laboratorn² zv²Śata 

Pokus byl prov§dŊn na samc²ch a samic²ch potkanŢ kmene Long-Evans (n = 56). Zv²Śata byla 

chov§na v boxech o maxim§lnŊ tŚech jedinc²ch se standartn² podestĨlkou, a pŚ²stupem k vodŊ a 

krmivu ad libitum. V chovn® m²stnosti byla udrģov§na pokojov§ teplota 23 Ñ 2 ÁC. Zdroje svŊtla 

byly um²stŊny nad kaģdou z chovnĨch n§dob a intenzita svŊtla (50 luxŢ) byla kontrolov§na pomoc² 

luxmetru. SvŊteln® spektrum osvŊtlen² pouģit® v tomto experimentu je zn§zornŊno na obr§zku ļ. 

6B. Automatick® zap²n§n² a vyp²n§n² svŊtel bylo zajiġtŊno sp²nac²mi hodinami v chovn® m²stnosti. 

Zv²Śata byla nŊkolikr§t tĨdnŊ handlov§na v prŢbŊhu trv§n² experimentu.  

 Kaģd§ bŚez² samice byla samostatnŊ um²stŊna do chovn®ho boxu, kde byla aģ do porodu 

ml§Ņat na standartn²m svŊteln®m reģimu, tj. od 7:00 (CT0) do 19:00 (CT12) na svŊtle o intenzitŊ 

50 luxŢ a v noci od 19:00 do 7:00 ve tmŊ 0 luxŢ (d§le jako LD12:12). V den porodu (P0) byla 

ml§Ņata n§hodnŊ rozdŊlena do dvou skupin. Prvn² skupinŊ byl zmŊnŊn svŊtelnĨ reģim na st§l® 

24hodinov® svŊtlo o intenzitŊ 50 luxŢ (d§le jako skupina LL, n = 29). Druh§ skupina, slouģ²c² jako 

kontrola, byla um²stŊna do oddŊlen® m²stnosti se standartn²m svŊtelnĨm reģimem LD12:12 (n = 

27). Zv²Śata na tŊchto svŊtelnĨch podm²nk§ch zŢstala po dobu 20 dn² (do P20), pot® byly obŊ 

skupiny um²stŊny do LD12:12 svŊteln®m reģimu po celĨ zbytek experimentu.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Obr§zek ļ. 6: SvŊteln® spektrum standardn²ch z§Śivek (A) a LED osvŊtlen² pouģit® v naġem 

experimentu (B). SvŊtlo bylo nastaven® na intenzitu svŊtla 50 luxŢ uvnitŚ chovn® n§doby a 
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um²stŊn® nad chovnĨmi boxy. Tento typ osvŊtlen² v²ce odpov²dal svŊteln®mu spektru sluneļn²ho 

svŊtla neģ bŊģn® z§Śivky a z§roveŔ poskytoval dostatek biologicky aktivn²ho modr®ho svŊtla, na 

kter® je cirkadi§nn² syst®m nejv²ce citlivĨ. Na obr§zku A je pro porovn§n² zn§zornŊno svŊteln® 

spektrum bŊģn®ho z§Śivkov®ho osvŊtlen² v chovech. 

 

4.2. Behavior§ln² testy 

Po dni P60 byla kontroln² a LL zv²Śata podrobena behavior§ln²m testŢm pro zjiġtŊn² m²ry 

¼zkostn®ho chov§n². Testov§n² prob²halo vģdy ve stejnou denn² dobu pŚi pokojov® teplotŊ 23 Ñ 2ÁC 

a konstantn² intenzitŊ svŊtla pro jednotliv® typy testŢ. Zv²Śata byla 30 minut pŚed zaļ§tkem testov§n² 

pŚem²stŊna do prostoru soused²c²ho s behavior§ln² testovac² m²stnost² a ponech§na minim§lnŊ 30 

minut v klidu odpoļinout. Potkani byli rozdŊleni do 5 skupin s rovnomŊrnĨm zastoupen²m 

kontroln²ch/LL zv²Śat a samcŢ/samic. Jeden den byla testov§na vģdy jen jedna skupina zv²Śat. 

Testov§n² vġech skupin v aparatuŚe otevŚen®ho pole a vyvĨġen®ho kruhov®ho bludiġtŊ probŊhlo 

vģdy mezi 9:00 a 11:00 dopoledne. Pro test v light/dark boxu muselo bĨt testov§n² vġech skupin 

posunuto na 13:30 aģ 15:30 odpoledne. Pohyb a chov§n² zv²Śete bylo zaznamen§v§no od okamģiku 

jejich um²stŊn² do aparatury po dobu vģdy 5 minut. Po ukonļen² testu bylo zv²Śe vr§ceno do sv®ho 

boxu v pŚilehl® habituaļn² m²stnosti. V aparatuŚe bylo vģdy v jeden ļas pŚ²tomno a testov§no pouze 

jedno zv²Śe a pŚed um²stŊn²m nov®ho zv²Śete do aparatury byla vģdy cel§ plocha vyļiġtŊna 70% 

ethanolem. Kamera um²stŊn§ nad aparaturou monitorovala pohyb zv²Śete po dobu mŊŚen² a data 

byla vyhodnocena po skonļen² mŊŚen² ze z§znamu za pouģit² AnyMaze software (Ugo Basile, 

It§lie). 

 V testu otevŚen®ho pole byla zv²Śata um²stŊna vģdy doprostŚed aparatury o rozmŊrech 92 x 

92 cm ohraniļen® 40 cm vysokou neprŢhlednou stŊnou. V z§znamu byla aparatura rozdŊlena na 

dvŊ plochy o stejn®m obsahu, a to na oblast ĂstŚedovouñ v centru aparatury a Ăokrajovouñ po 

stran§ch. Program zaznamen§val celkovou uraģenou dr§hu zv²Śete v jednotlivĨch oblastech, 

celkovĨ ļas str§venĨ v oblastech, poļet vstupŢ do oblast² a d®lku nejdelġ²ho setrv§n² v kaģd® 

oblasti. Po dobu trv§n² experimentu byla nad aparaturou udrģov§na konstantn² intenzita svŊtla 180 

luxŢ ve stŚedu a okolo 120 luxŢ pŚi okraj²ch. 

 Aparatura vyvĨġen®ho kruhov®ho bludiġtŊ o prŢmŊru 120 cm se skl§dala ze dvou 

otevŚenĨch a dvou zakrytĨch ramen, vyzdviģenĨch 60 cm nad zem². V uzavŚenĨch ramenech 

ohraniļenĨch 30 cm vysokĨmi neprŢhlednĨmi stŊnami byla udrģov§na konstantn² intenzita svŊtla 

50 luxŢ. V otevŚenĨch ramenech bez stŊn dosahovala intenzita svŊtla 180 luxŢ. Zv²Śata byla vģdy 

na zaļ§tku mŊŚen² um²stŊna do stŚedu jednoho z otevŚenĨch ramen a mohla se volnŊ pohybovat 
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mezi jednotlivĨmi rameny. V m²stnosti s aparaturou byl pŚ²tomen vŊdeckĨ pracovn²k, kvŢli 

moģnosti p§du zv²Śete z otevŚenĨch ramen. Byla zaznamen§v§na celkov§ uraģen§ dr§ha 

v jednotlivĨch oblastech, celkovĨ ļas v oblastech, poļet vstupŢ do uzavŚen® oblasti, nejdelġ² 

setrv§n² v uzavŚen® oblasti a doba do prvn²ho vstupu do uzavŚen® oblasti.  

 V testu light/dark box bylo zv²Śe um²stŊno do aparatury skl§daj²c² se z otevŚen® oblasti 

ohraniļen® prŢhlednou stŊnou a uzavŚen® zastŚeġen® ļ§sti, kter® byly vz§jemnŊ oddŊleny otvorem 

umoģŔuj²c² prŢchod zv²Śete mezi oblastmi aparatury. Intenzita svŊtla v otevŚen® oblasti dosahovala 

cca 180 luxŢ, v otvoru mezi oblastmi cca 50 luxŢ a uvnitŚ zatemnŊn® ļ§sti bylo 0 luxŢ. Zv²Śe bylo 

na zaļ§tku mŊŚen² um²stŊno do osvŊtlen® ļ§sti aparatury a bylo ponech§no po dobu 5 minut 

voln®mu pohybu po aparatuŚe. Z dŢvodu zastŚeġen² temn® ļ§sti aparatury nebylo moģn® 

monitorovat pohyb zv²Śete v t®to oblasti a ani celkovou uraģenou dr§hu. Z§znam kamery byl zpŊtnŊ 

analyzov§n po skonļen² mŊŚen² s pouģit²m programu BORIS (Friard & Gamba, 2016), kterĨ 

umoģŔuje pŚesnŊ stanovit dobu str§venou v jednotlivĨch oblastech aparatury a poļet vĨstupŢ 

z kaģd® oblasti. 

 

4.3. Statistick® zpracov§n² dat z behavior§ln²ch testŢ 

NamŊŚen® hodnoty z behavior§ln²ch testŢ obou testovanĨch skupin zv²Śat byly vyhodnoceny 

pomoc² nep§rov®ho t-testu s Welchovou korekc². Byl urļen prŢmŊr zkoumanĨch parametrŢ pro obŊ 

skupiny, stŚedn² chyba prŢmŊru SEM a hodnota P, vyjadŚuj²c² pravdŊpodobnost platnosti nulov® 

hypot®zy (tj. hypot®za, ģe dva zkouman® soubory dat se signifikantnŊ neliġ² mezi sebou a jejich 

rozd²l je tak n²zkĨ/nulovĨ). Pokud platilo P < 0,05 rozd²l mezi skupinami byl oznaļen jako 

signifikantn². AnalĨza dat a tvorba grafŢ probŊhla v programu GraphPad Prism software version 8 

(GraphPad Software, San Diego, Kalifornie, USA). 

 

4.4. OdbŊr tk§n² a izolace tk§n² 

V den P90 byla zv²Śata pŚevedena do st§l® tmy, aby se odmaskoval okamģitĨ vliv svŊtla na genovou 

expresi, a ve ļtyŚech ļasovĨch bodech (CT2, CT8, CT14, CT20) byla usp§na intraperitone§ln² 

injekc² thiopentalu (50mg/kg) a usmrcena dekapitac². Zv²Śata z kontroln²/LL skupiny a 

samci/samice byli rovnomŊrnŊ rozdŊleni mezi jednotliv® odbŊrov® body. Ihned po usmrcen² byly 

odebr§ny vzorky front§ln²ho a pariet§ln²ho kortexu, hipokampu, ļichovĨch lalokŢ, hypotalamickĨ 

bloļek obsahuj²c² SCN a s²tnice oļ², a vzorky byly um²stŊny do steriln²ch EppendorfovĨch 
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zkumavek na suchĨ led. Po ukonļen² odbŊru v kaģd®m ļasov®m bodŊ byly vzorky tk§n² ihned 

uloģeny do -80ÁC.  

 Pro izolaci RNA z odebranĨch tk§n², byly vzorky um²stŊny do steriln²ch EppendorfovĨch 

zkumavek s roztokem RNAzol RT (Molecular Research Center) a homogenizov§ny pŚi 30 Hz po 

dobu 10 minut. Vzorky byly po homogenizaci stoļeny pŚi 4ÁC a 11000G na centrifuze a supernatant 

odebr§n do steriln²ch zkumavek. Pro izolaci RNA ze z²skan®ho supernatantu byl pouģit Direct-

zolTM RNA Miniprep Kit (Zymo Research) a zde jsme postupovali podle instrukc² v pŚiloģen®m 

protokolu izolaļn²ho kitu. Po stanoven² koncentrace RNA byly vzorky naŚedŊny podle nejniģġ² 

koncentrace (k vzorku s nejniģġ² koncentrac², u kaģd® tk§nŊ individu§ln² hodnota, cca 200 ng/Õl) a 

pŚeps§ny z RNA do cDNA s pouģit²m High-Capacity cDNA Reverse Transcription Kit (Thermo 

Fisher Scientific). Po pŚepisu byly vzorky um²stŊny do -20ÁC. Homogenizace, izolace a pŚepis do 

cDNA probŊhla pro kaģdou tk§Ŕ a vġechny zv²Śata vģdy v jeden den. 

 Hypotalamick® bloļky obsahuj²c² SCN byly na kryokatu naŚez§ny na 30 Õm tlust® koron§ln² 

Śezy. řezy byly barveny po dobu 30 vteŚin roztokem kresylov® violetŊ a jemnŊ promyty etanolem. 

Po zaschnut² byly z ŚezŢ pomoc² laserov® mikrodisekce izolov§ny vzorky SCN do roztoku RLT 

bufferu (souļ§st RNeasy Plus Micro kitu, Qiagen) a zamraģeny na -80ÁC do pokraļov§n² izolace. 

K izolaci byl pouģit RNeasy Plus Micro kit a pŚi postupu byli dodrģeny pokyny v protokolu vĨrobce 

kitu. VĨsledn§ RNA byla pŚeps§na do cDNA s pouģit²m Enhanced Avian Reverse Transcriptase 

eAMV RT (Sigma-Aldrich). KvŢli n²zk®mu vĨtŊģku RNA ze vzorkŢ SCN byla provedena 

preamplifikace pomoc² TaqManÊ PreAmp Master Mix (Thermo Fisher Scientific). Vzorky byly 

posl®ze uloģeny do -20ÁC a do 7 dnŢ po preamplifikaci byla provedena qPCR. 

 

4.5. Kvantitativn² RT-qPCR 

Vzorky cDNA byly ve steriln²m boxu napipetov§ny do jamek destiļky pro qPCR mŊŚen² po 2 Õl 

spolu s 3,1 Õl 5Ĭ HOT FIREPolÈ Probe qPCR Mix Plus (Solis BioDyne), 10,3 Õl injekļn² vody a 

0,6 Õl TaqMan pr·by (Life Technologies; Tab. ļ. 1) poģadovan®ho genu. MŊŚen² qPCR prob²halo 

v pŚ²stroji LightCyclerÈ 480 Instrument (Roche Life Science, Indianapolis, Spojen® St§ty). Po 

15minutov® denaturaci v 95ÁC probŊhlo v pŚ²stroji celkem 60 cyklŢ denaturace (95ÁC po 18 s) a 

synt®zy DNA (60ÁC po 60s). Ze z²skanĨch hodnot Ct (treshold cycle) byla s pouģit²m metody 2-

ȹȹCT (Livak & Schmittgen, 2001) determinov§na relativn² m²ra exprese zkoumanĨch genŢ.  
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Tabulka ļ. 1: Seznam vġech pouģitĨch pr·b v experimentu. Pr·by pro Per1, Opn4, Opn5, 

Opn1sw a Rho pouģity pouze v s²tnici. Tabulka ud§v§ zkratku zkouman®ho genu, jakĨ produkt tento 

gen k·duje a identifikaļn² k·d pŚ²sluġn® pr·by od vĨrobce. 

  

4.6. Statistick® zpracov§n² dat cirkadi§nn² genov® exprese 

AnalĨza hodnot s pouģit²m 2-ȹȹCT metody (Livak & Schmittgen, 2001) prob²hala v nŊkolika 

kroc²ch v programu Microsoft Office Excel. Prvn² ŚadŊ jsme vypoļ²tali prŢmŊr Ct z tripletŢ pro 

kaģdĨ vzorek. Pro z²sk§n² ȹCt z prŢmŊrnĨch hodnot tripletŢ jsme v r§mci kaģd®ho vzorku zvl§ġŠ 

odeļetli Ct housekeeping genu Gapdh od Ct zkouman®ho genu a tento krok jsme opakovali pro 

vġechny zkouman® genu. Pro z²sk§n² ȹȹCt jsme od kaģd® hodnoty vzorku ȹCt odeļetli nejniģġ² 

nalezenou hodnotu vzorku ȹCt ve stejn®m genu a tento ¼kon jsme opakovali pro vġechny vzorky a 

vġechny zkouman® geny. V posledn²m kroku jsme vypoļ²tali relativn² hodnotu exprese 

zkoumanĨch genŢ s pouģit²m vzorce 2^-ææCt pro kaģdou hodnotu z²skanou z pŚedchoz²ho kroku. 

Pro pŚehlednost jsou vġechny pouģit® vzorce a ¼kony 2-ȹȹCT metody rozeps§ny ve ļtyŚech bodech: 

1) PrŢmŊr Ct hodnoty z tripletŢ pro kaģdĨ vzorek 

2) ȹCt = Ct (zkouman®ho genu napŚ. Per2) ï Ct (housekeeping genu Gapdh) 

3) ȹȹCt  = ȹCt (zkouman®ho genu napŚ. Per2) ï ȹCt (nejniģġ² z²skan® hodnoty pro stejnĨ gen) 

4) Hodnota relativn² genov® exprese = 2^-ææCt (pro kaģdou hodnotu) 
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VĨsledn® hodnoty byly pŚeneseny do programu GraphPad Prism 8, kde probŊhlo fin§ln² 

zpracov§n² hodnot analĨzou jednocestn§ a dvoucestn§ analĨza variance (ANOVA) a kosinorovou 

analĨzou. Kosinorov§ analĨza popisuje vlastnosti cirkadi§nn²ho rytmu a poskytnutĨmi hodnotami 

prokl§d§ sinusoidu kosinorov® kŚivky podle vzorce:  

Y = mesor + (amplituda *  -cos (2 *  p *(X  - akrof§ze) / vlnov§ d®lka 

Mesor pŚedstavuje hodnotu prŢmŊru mezi maxim§ln²m a minim§ln² hodnotou proloģen® sinusoidy, 

amplituda kosinorov® kŚivky popisuje hodnotu mezi maxim§ln²m bodem sinusoidy a hodnotou 

mezoru, a akrof§ze je ļasovĨ bod kdy kosinorov§ kŚivka dos§hla sv®ho maxima pŚi konstantn² 

vlnov® d®lce rytmu 24 hodin. Mesor a amplituda kosinorov® kŚivky byly stanoveny v hodnot§ch 

relativn²ch mRNA hladiny a akrof§ze v hodin§ch cirkadi§nn²ho ļasu CT. Hodnota P ud§v§ m²ru 

vĨznamnosti rozd²lu mezi zkoumanĨmi hodnotami. Pokud analĨza vyhodnotila P < 0,05, rozd²l 

mezi tŊmito daty byl oznaļen jako signifikantn² a hodnota byla v tabulce ļi grafu pro pŚehlednost 

tuļnŊ oznaļena (Tab. ļ. 2a, 2b).  

 PŚ²tomnost rytmu v cirkadi§nn² expresi byla potvrzena nebo zam²tnuta dvŊma testy. Jednak 

kosinorovou analĨzou, kter§ srovn§vala testovanĨ profil genov® exprese s nulovou hypot®zou 

definovanou jako horizont§ln² ļ§ra (H0), a jednak testem jednocestn§ ANOVA, kterĨ posuzuje 

rozd²l hodnot mezi ļasovĨmi body. Pokud obŊ analĨzy vyhodnotily rozd²l P < 0,05, rytmicita 

exprese zkouman®ho genu byla potvrzena. Pokud byla hodnota P jednoho z testŢ vŊtġ² neģ 0,05, 

rytmus exprese nebyl signifikantn² a do pŚ²sluġn®ho grafu byl zakreslen pŚeruġovanou ļarou. U 

potvrzenĨch rytmŢ v expresi genŢ byla urļena akrof§ze, amplituda a mesor, kter® byly porovn§ny 

mezi skupinami kosinorovou analĨzou. 

 Rozd²l mezi hodnotami skupin kontroln²ch a LL zv²Śat byl hodnocen testem dvoucestn® 

ANOVy. Jako v pŚedchoz²m pŚ²padŊ rozd²l mezi skupinami P < 0,05 byl oznaļen jako signifikantn² 

a v pŚ²sluġn®m grafu byla tato hodnota tuļnŊ oznaļena. Ve vġech zkoumanĨch struktur§ch (tj. ve 

front§ln²m a pariet§ln²m kortexu, ļichov®m laloku, hipokampu, SCN a s²tnici) probŊhla analĨza 

hodnot bez oddŊlen² pohlav². 
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5. VħSLEDKY 

5.1. BEHAVIORĆLNĉ TESTY 

5.1.1. VĨsledky testu otevŚen®ho pole 

Tento test analyzuje m²ru ¼zkostn®ho chov§n² porovn§n²m ļasu str§ven®ho ve stŚedov® a krajov® 

oblasti a celkov® uraģen® dr§hy v tŊchto oblastech. Zv²Śe se zvĨġenĨmi projevy ¼zkostn®ho chov§n² 

str§v² v okrajov® oblasti delġ² dobu neģ zv²Śata zdrav§. Đzkostn§ zv²Śata maj² tak® tendenci m®nŊ 

prozkoum§vat nov® prostŚed², coģ se projev² zkr§cen²m d®lky uraģen® dr§hy v aparatuŚe 

v porovn§n² ze zdravĨmi jedinci. Po analĨze dat z testu otevŚen®ho pole, byl nalezen signifikantn² 

rozd²l ve 4 z 8 mŊŚenĨch paramentŢ (obr. ļ. 7).  Zv²Śata LL skupiny bŊhem testov§n² str§vila 

signifikantnŊ kratġ² dobu ve stŚedov® oblasti (P = 0,0485), a delġ² dobu u okrajŢ aparatury (P = 

0,0287) v porovn§n² s kontrolami. U LL skupiny zv²Śat byl rovnŊģ zjiġtŊn signifikantnŊ niģġ² poļet 

vstupŢ do stŚedov® oblasti (P = 0,0433) a vĨznamnŊ kratġ² celkov§ uraģen§ dr§ha ve stŚedov® oblasti 

(P = 0,0027). Hodnoty mezi skupinami se od sebe signifikantnŊ neliġily v poļtu vstupŢ do okrajov® 

oblasti (P = 0,0790), v uraģen® vzd§lenosti v okrajov® oblasti (P = 0,0649) a v nejdelġ² n§vġtŊvŊ 

stŚedov® (P = 0,6758) i okrajov® oblasti (P = 0,4465). 
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Obr§zek ļ. 7: Porovn§n² vĨsledkŢ testu otevŚen®ho pole mezi kontroln² a LL skupin ou. Grafy 

ukazuj² prŢmŊr hodnot Ñ stŚedn² chyba prŢmŊru SEM. Byla sledov§na doba str§ven§ v jednotlivĨch 

oblastech, poļet vstupŢ do oblast², uraģen§ vzd§lenost v oblastech a nejdelġ² n§vġtŊva oblast². 

KaģdĨ z grafŢ obsahuje hodnotu P, ud§vaj²c² vĨznamnost rozd²lu hodnot mezi obŊma skupinami 

determinovanou pomoc² nep§rov®ho t-testu s Welchovou korekc². Rozd²l mezi skupinami byl 

povaģov§n za signifikantn², pokud platilo P < 0,05 (hodnota v grafu oznaļena tuļnŊ). Signifikantn² 

rozd²l byl nalezen v dobŊ str§ven® ve stŚedov® a okrajov® oblasti, poļtu vstupŢ do stŚedov® oblasti 

a celkov® uraģen® vzd§lenosti ve stŚedov® oblasti. 

 

5.1.2. VĨsledky testu vyvĨġen®ho kruhov®ho bludiġtŊ 

Tento test analyzuje m²ru ¼zkostn®ho chov§n² porovn§n²m ļasu str§ven®ho v otevŚenĨch ramenech 

a uzavŚenĨch ramenech aparatury, a celkov® uraģen® dr§hy v tŊchto oblastech. Zv²Śe se zvĨġenĨmi 

projevy ¼zkostn®ho chov§n² str§v² v uzavŚenĨch ramenech delġ² dobu neģ zv²Śata zdrav§. Đzkostn§ 

zv²Śata maj² rovnŊģ tendenci m®nŊ prozkoum§vat nov® prostŚed², coģ se projevuje kratġ² d®lkou 

uraģen® dr§hy v aparatuŚe v porovn§n² ze zdravĨmi jedinci. V tomto testu se hodnoty skupiny 
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kontroln²ch a LL zv²Śat signifikantnŊ liġily pouze v 1 z 6 sledovanĨch parametrŢ (obr. ļ. 8). 

Vyhodnocen² vĨsledkŢ odhalilo signifikantnŊ niģġ² uraģenou vzd§lenost v uzavŚen® oblasti u LL 

skupiny zv²Śat (P = 0,0456), ale nikoliv ve vzd§lenosti uraģen® v otevŚenĨch ramenech (P = 0,5878). 

RovnŊģ rozd²ly mezi skupinami v poļtu vstupŢ do uzavŚen® oblasti (P = 0,4102), celkov®m ļase 

str§ven®m v uzavŚen® oblasti (P = 0,6220), nejdelġ² n§vġtŊvŊ uzavŚen® oblasti (P = 0,8792) a ani 

dobŊ od zaļ§tku testu do prvn²ho vstupu do uzavŚen®ho oblasti (P = 0,7835) nebyly signifikantn². 

 

Obr§zek ļ. 8: Porovn§n² vĨsledkŢ testu vyvĨġen®ho kruhov®ho bludiġtŊ mezi kontroln² a LL 

skupinou zv²Śat. Grafy ukazuj² prŢmŊr hodnot Ñ stŚedn² chyba prŢmŊru SEM. KaģdĨ z grafŢ 

obsahuje hodnotu P, ud§vaj²c² vĨznamnost rozd²lu hodnot mezi obŊma skupinami determinovanou 

pomoc² nep§rov®ho t-testu s Welchovou korekc². Rozd²l mezi skupinami byl povaģov§n za 

signifikantn² pokud platilo P < 0,05 (hodnota v grafu oznaļena tuļnŊ). Grafy zn§zorŔuj² poļet 

vstupŢ a ļas str§venĨ v uzavŚenĨch ramenech aparatury. D§le byla mŊŚena nejdelġ² n§vġtŊva 

uzavŚen® oblasti, doba do prvn²ho vstupu do uzavŚen® ļ§sti aparatury, celkov§ uraģen§ dr§ha 

v uzavŚenĨch a otevŚenĨch oblastech. Signifikantn² rozd²l mezi skupinami byl nalezen v uraģen® 

dr§ze v uzavŚen® oblasti. 

 

 

 


