ABSTRAKT

Uvod: Nové syntetické drogy (NSD) se s pielomem tisicileti staly popularni slozkou drogové
scény nejen v Ceské republice, ale i po celém svété. Hlavnim diivodem jejich oblibenosti a
rozsifeni je jejich legalnost a zaliba uzivatelli vyhledavat nové zazitky. Dochazi tak k neustale
novému produkovani substanci s nejriznéjSimi chemickymi modifikacemi struktury, avsak
odborné informace o akutnich a chronickych uc¢incich, farmakologii a toxikologii pfevazné

chybi nebo jsou nedostacujici.

Cil: Hlavnim cilem disertacni prace bylo studium a evaluace NSD z tad katinont. Dil¢i cile
byly nasledujici: 1) zhodnotit miru intenzity stimula¢nich ucinkd 2) zhodnotit miru naruseni
senzomotorického zpracovani 3) zhodnotit akutni toxicitu z hlediska rizika hypertermie 4)

zhodnotit navykovy potencial.

Metodika: Testované NSD v ramci této prace byly mefedron (2.5, 5, 20 mg/kg) metylon 5, 10,
20, 40 mg/kg) a nafyron (5, 10, 20 mg/kg). VSechny NSD byly aplikovany subkutanné
v objemu 2 ml/kg. Dospéli samci laboratorniho potkana kmene Wistar byli behaviordlné
testovani v testu oteviené¢ho pole (n = 10/skupina), testu prepulzni inhibice (n = 10/skupina) a
testu podminéné preference mista (n = 13/skupina). Pro farmakokinetické experimenty byla
potkantim odebréana krev a organy (mozek, plice, jatra) v pfedem stanovenych intervalech, n =
8/skupina. Pro zhodnoceni vlivu NSD na télesnou teplotu byla potkanim meéfena rektalni
teplota, n = 10/skupina. Cilova struktura pro mikrodialyzacni experiment byl nucleus

accumbens (NAcc) a hodnotily jsme hladiny dopaminu po podani NSD, n = 10/skupina.

Vysledky: Zkoumané syntetické katinony vykazovaly rychlou absorpci, prichod
hematoencefalickou bariérou a akumulaci v plicni tkdni. Koncentrace syntetickych katinont
byly v mozku u vétSiny nasobné¢ vyssi nez v séru — mozek/sérum ratio bylo pro mefedron 1.19,

pro metylon 4.54 a pro nafyron 6.5. Stimulacni efekt byl patrny u vSech podanych latek



s nejvyraznéjSim efektem 5 min (mefedron) a 15 min po aplikaci (metylon, nafyron). Prepulzni
inhibice nebyla naruSena zadnou davkou mefedronu ani metylonu, u nafyronu (20 mg/kg) jsme
piekvapivé pozorovali jeji zlepseni. VSechny studované substance signifikantné zvysily
télesnou teplotu potkanti nehledé na podminky ustajeni (samostatné vs. po péti). V testu CPP
vedl nafyron k signifikantné zvySenému preferenénimu skére pro arénu spojenou s jeho

podanim. Letalni ddvka metylonu byla 40 mg/kg.

Zavér: Syntetické katinony mefedron, metylon a nafyron putsobily stimulacné, jako
nejpotentnéjs$i stimulant se ukazal byt mefedron. VSechny testované substance vyvolaly
hypertermii, av§ak v porovnani s jinymi serotonergnimi NSD jejich vliv na télesnou teplotu
nebyl tak robustni. Divod hypertermie tedy shleddvame ve zvySené behavioralni aktivité spise
nez jako projev serotoninové toxicity. Na zaklad¢ nasich zjisténi hodnotime mefedron, metylon
a nafyron jako substance plsobici pievazné pres dopaminergni neurotransmisi s potencialem

vyvolavat zavislost.



