Souhrn

NPL patti mezi nejsilngjsi znamé jedy. Vojenské nebo teroristické pouziti nervove
paralytickych latek je stale aktualni. Sttedem zdjmu toxikologil je proto v soucasné dobé
vyvoj co nejucinnéjsiho antidota jak pro profylaktické pouziti, tak pro terapii otravy NPL.

Hlavni toxicky t¢inek NPL je inhibice enzymu acetylcholinesterazy (AChE), ¢imz
tyto latky ovliviiuji cholinergni nervovy prenos. Kvantitativni histochemii AChE jsme proto
zvolili za metodu, schopnou posoudit efekt silnych organofosfatii morfologickym piistupem,
s pouzitim digitalni analyzy obrazu. Cilem této prace bylo popsat touto metodou jak obraz
otravy NPL v jednotlivych ¢astech nervové soustavy, tak ucinek profylaktik a antidot proti
NPL.

Laboratorni potkany jsme intoxikovali LDsy nebo 1,2x LDsy NPL (Tabun, Soman,
Sarin, VX or RVX). V druhé fazi jsme vySetiovali skupiny s kombinaci NPL a profylaktika ¢i
antidota, uvedené nize. Kryostatové fezy mozku byly histochemicky vySetfeny simultanni
detekci AChE dle Karnovskyho a Rootse s detekci alkalické fosfatazy.

Nase vysledky prokazuji snizeni aktivity AChE ve vSech studovanych strukturach
CNS pii pouziti stiednich letalnich ddvek NPL, vice u G-latek neZ u V-latek. Dale jsme
prokézali reaktivacni G€inek obidoximu pfi otraveé tabunem, méné silny reaktivacni ti€inek
latky HI-6, pfiznivy profylakticky ucinek huperzinu A pfi expozici somanu.

V piipadé latky K048 pii otravé tabunem jsme prokazali jen slaby nebo zadny
reaktivacni ucinek. Neprokazali jsme profylakticky Gi€inek huperzinu A pfti expozici RVX, ani
zvySenou prostupnost oximll v okoli cirkumventrikularnich organt. Neprokézali jsme, Ze by
nékterd z vySetfovanych latek pii svém ucinku piednostné inhibovala nebo reaktivovala
AChE v nékterém z medularnich respiracnich center.

Inhibice AChE v mozkovych jadrech a oblastech neni uniformni pro Zadnou ze
zkoumanych NPL.

Metoda prokazala dobrou korelaci se standartdné pouzivanym biochemickym
vySetienim, navic umoznuje posoudit histochemické zmény in situ.
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