Abstrakt:

Vzhledem k pretrvavajicimu nedostatku spolehlivych zvifecich modeli
kognitivnich poruch s dobrou transla¢ni validitou, soustiedi se souc¢asny vyzkum na vyvoj
novych zpisobli a ndastrojli pro imitaci priznakd lidskych neurodegenerativnich
onemocnéni u hlodavci. Biperiden, M1-selektivni antagonista muskarinovych receptord,
byl nedavno navrzen jako potencialni nastroj pro vytvareni rychlych screeningovych
modelli pamétovych poruch obdobnych tém u pacienti s Alzheimerovou chorobou.
JelikoZ je vysoce selektivni pro M1 receptor, prevladajici typ muskarinovych
acetylcholinovych receptori v mozku, ucastnici se kognitivnich procest, bylo
spekulovano, Ze by mohl ovliviiovat pouze kognici, aniZ by wvyvolaval vedlejsi
sensorimotorické ucinky. Studie zabyvajici se vyuzitelnosti tohoto farmaka ukazaly rtizné,
Casto protichlidné vysledky. My jsme se rozhodli rozsirit mnoZstvi experimentalnich dat
a zhodnotit validitu biperidenu v nékolika variantach Morrisova vodniho bludisteé.

Vysledky této studie neukazaly Zadny signifikantni efekt biperidenu na kognitivni
flexibilitu, testovanou v preuceni (reversal). V delayed-matching-to-position testu,
hodnoticim pracovni pamét, byl nalezen rozdil mezi skupinami; nelze vsak jednoznacné
ur¢it, zda $lo o naru$eni paméti. Zadny deficit nebyl pozorovan v tloze s viditelnym
ostrivkem, coZ potvrzuje, Ze patrné nedoslo k vyvolani sensorimotorickych vedlejsich
ucinkd. V counter-balanced acquisition testu bylo ukazano zvyseni c¢asu potrebného k
nalezeni ostrivku, coz ukazuje nedostatky v ziskavani pamétovych stop. V testovacich
plavbach (probe trials) bylo pozorovano signifikantni sniZeni ¢asu straveného v cilovém
kvadrantu, coZ naznacuje poruchy v uchovani paméti. Vezmeme-li v potaz rozporuplné
vysledky jinych studii, nezda se biperiden jako dostate¢né spolehlivy nastroj pro
generovani modeli kognitivnich poruch a jeho dalsi vyuziti vtomto sméru bychom tedy

nedoporucili.



