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Nézev diplomové prace: Vliv antidepresiv na homeostdzu serotoninu v placenté

Deprese je vazna dusevni porucha postihujici 10-20% zen béhem téhotenstvi. Az 10%
téchto Zen uzivaji antidepresiva (ADs), nejcastéji ze skupiny selektivnich inhibitorti zp&tného
vychytavani serotoninu (SSRIs). Navzdory skutecnosti, Ze se bezpeCnost této 1écby
Vv té¢hotenstvi jevi jako sporna vzhledem k moznym negativnim nasledkiim na matku i plod,
mechanismy popisujici tyto interakce nebyly stdle dostatecné popsany. Beéhem téhotenstvi
je serotonin (5-HT) dulezitym ¢lankem pro spravnou funkci placenty, vyvoj a fetalni
programovani plodu. Homeostdza 5-HT v placenté je udrZzovana skrze 5-HT transportér
(SERT/SLC6A4) na apikalni stran¢ a transportér pro organické kationty 3 (OCT3/SLC22A3)
na bazélni strané trofoblastu. Tyto transportéry vychytavaji 5-HT z maternalniho a fetalniho
krevniho obéhu do syncytiotrofoblastu (STB), kde je nasledné¢ degradovan enzymem
monoaminoxidazou-A (MAO-A). Vzhledem k tomu, Ze vSechna ADs interferuji se 5-HT
systémem, je dulezité studovat jejich potencialni interkace ve feto-placentarni jednotce.

V této praci jsme pomoci in situ dualné perfundované potkani placenty a ex Vivo
membranovych vesikli izolovanych z lidské placenty zkoumali inhibi¢ni potencial
paroxetinu, citalopramu, fluoxetinu, fluvoxaminu, sertralinu a venlafaxinu na vychytavani
5-HT placentou.

V obou experimentdlnich modelech jsme pozorovali vyrazny inhibi¢ni potencial
vybranych ADs na SERT a OCT3 zprostiedkovany transport 5-HT. Navic, v potkani placenté
jsme pozorovali vyrazny Vliv fetalniho pohlavi na AD-zprostfedkovanou inhibici OCT3.

NasSe studie naznacuje, Ze uzivani ADs béhem téhotenstvi miiZze inhibovat placentarni
transportéry SERT 1 OCT3, zodpovédné za vychytavani 5-HT z maternélni, respektive fetalni
krevni cirkulace. To by mohlo mit za nasledek naruseni homeostazy 5-HT ve feto-placentarni

jednotce, a tim 1 zvySeni lokalni toxicity, kvlili vazokonstrikénim vlastnostem 5-HT.



