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Abstrakt

PSed t®mNS 5ko§zBeby Beloluvem hypoter mn?
kcel kov ®mu zmengen?2 e misndog 2jeg a b yw$§apd veoR §z o Nthy
(zvDt gobjen®mMunNkPpl ozen§ kuSec? mefj met édryrhiai i (nX7
hypotermii (33,5AC) od jeden8§cb®ha embryanglvi
pob®l a zv8§genasibuj aduczk mSeadgh@dkypot er mn2 en
meng2 a mDIl a sr dchemoot nlo&% 2v I3trgd2c.e RomMI|I a byl L
vy ghamnNnSeng veli kosltowlleake blyl & elvmi mewzyir oovtmlaima
skupi nami . Tleo®g Kloano snt3oypwIn& odwojot i hypp @tvedr nkno2nt
model u byla nesignifikantnhD vygg2RowHegkma,§!| mny
me n g 2 neg pracovn? kardi omyocyty. nUW kw@ddtjem
Prol nf em&byla i Sagpro mo c A o h imsit o c h e mi ¢ kpAdshistannH8. e n 2
Uexpg i ment 81 n?2 s kupiymyg 2 b ylraplr mfvedt ektcoanflo Sve dos § h |
viznamvimnesdhani smu rTstu embryon8§ln2hdguseddedyp

hyperplazi§ zv Dt gen8 proliferace bunBDk) nad hypertr

Kl 2| ov §k us9 eatbty, hypotermie, inkubace, hypertrofie, hyperplakardiomyocyty,

pSevodn?2 syst®m srdel| n?2



Abstract

It was shown almost 50 years ago that hypothermic incubafiohicken embryos results @
reductionin the size of embryos and an increase in the heart weighdsumablyby hypertrophy
(increase in cell volume) The <chicken embryos were incubat
hypothermia( 33 . 5 A  Cleventhrembmyonic lday. On the 17th day, the embryos were
weighed and then tirehearts were weighed. In agreement wiita previous resultshypothermic
embryos were 29% smaller atttkir hearts 18% heaviefhe hearto-bodyweightratio was 67%
higher in thehypothermicgroup. The measured cell size was very similar in the target areas and it
was also between the two groups. The left ventricle width was twofold that the right one and the
difference was not significantly higher ihet hypothermia model. Purkinje fibethe terminal part
of the conductionsystem, were smaller thahe working cardiomyocytes. Purkinje fibers were
slightly enlarged after hypothermic incubation. The pideration rate was measured
by immunohistochemicalabeling of antiphospho histom H3. The experimental group showed
much higher proliferatiorrate; it reached statistical significance in thight ventricle. Thus,
hypothermic incubation resulted in increased growth of embryonic Hessédon hyperplas

(increase in cell proliferation) rather than hypertrophy.

Key words: chick embryo, hypothermia, incubation, hypertrophy, hyperplasia, cardiomyocytes,

cardiac conduction system
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1 bvod
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Soul| ashRo sobjevy je zde st 8l .eMerrtehzand powuuidz endop
zaprogramovsgn?2 kardiovaskul §rnRathujpearemacndmna?2 |
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morbidity a mortalitv,vonbye®hwg ok doypwehsg§zet ji g

Kardiovaskul §rn2 systv@majpdiacharcaktoar iket izonkd
kter® se mDnillyheme byl wddjkazenddin@ h ¢ i wyos| vi [Tthl Te nsot &nh
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nanar Tstaj2c?2 z8tNg. $Smnudwue aumd p aazieRypeioifep\cé u |
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aplikovat hypotermii bshadem Zemborvyeorn §d§nc gheod ddobBie
vivakojsrdce | i dsk®ammalia)d njsipinlralt 2 s pvoT tut o pr

zroku 1970, kde autor uvs8§d?2, ¢ge zbytnBDn2 srdc:cé
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12
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kar di oriyLd chy8tkT 199 7))

Prvot n2pSiempulng hwnk Eyoblds@ mus i rho adt (KeitBT RP ack TV
uzel).Zt oho deltedyldaisntaoz Tw@Eav a | r yh Imapaoeteakes | Ve st DnD
um?2 sstutbnendok aradiv® rsBnv pS2mo (LveEBLpu9BBrnsSed
Gourdie 2014, Davies 1942)18 pr ot a ¢ e n &je abklopdn myokatdemanatomicky je
na mdm rpd&sat hlavu a oca@nderson et al. 1981)Tentoz dr oj 2 smadé¢lomaci e
umogdBPky speci 8§l ng§mTmonkobei® &a aktivu@ggl &nNDh
cy k| i c kebtiyi(DiFmandedco 1993, DiFrancesco 2Q10)

Ze s i no at wzlusslingznh8d pokreanogp jl in2 i n2pmief @r & ma
domyokardr s 2 n 0. Mepzait &2y tJoa nlers§Thvy svazek, Thorel Tv
(Li h8kVziuéh®erd)st 8v8 do at riludAschoffif Tawald Bvndahel uzpc
sagit8l nh mezes 2piPads§iglc ep o d (RaviestOhDYdemt o m2 st N d
kezpomal enkp Seyncohsluosd i gld Eokhor cog bngmSenepu s?2
tachykar di Bedmesa akdoGowdiey20]14) al e tak® to umogRuj e
(Lih&8k 1997, H$Sojpaq@d@8iiIsl npBeb2r§ atfunkciovent
hlavrie h o p a c(Bakierketal. 2010)

D § Isevina depolarizace) 2 S 2 do atriovent®htuls®PrPmgehg ak\
svazek. Hi seTobavemnekr stvou wv@&anika, |abytnadent
(Sedmera and Gourdie 2014) D8l e je rozdBDlen na dvD ram®nke:
(Li h8&k Vh®eabhledech jsoua m®Wn & lami Hea/w dvarl§r  h | vayehtofli
veden?2 Sizgani®ldu o&aolvn2ch Wamggus)my ouc lyiTch2 pr ok 8§z
asynetr i e mezi rame®nky, g rea w& | Tma w avk z dpyexusarjeaswedinr keom
m&l o vNDtv2.|l e@per oftawatrasman vrlam@n khomg zjle mal ¢l v DD
Upr aviGahwoar ovabybam®d&konce?2 pryykiBlz@nth ewapdng MM2a waea ¢
r a m®(@Mikuerol et al. 2004, Tawara 1906)

Z vDtven? Tawarovich ram®nek vzrTach wlokk e
zab? hay é k adrod u, kde pSed§vaj2 signgl pracovn?i
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Zde se jjepguzesgdknpt uyp bunhDk, kte¢limh§ksiExI B uk
dva typy PurkyRaubwlemddoka 8diedl n? a tnanamur §l
per i va)sWrulkitrenr2T ¢ h matfolaghcTk yj socodul i gn® subendokar di
odi ntramur 8l n2ch. Tengo&dgr whd Viawkegromaeglie nam@r
aktivaci komorod hrotubk § zi . Druhl typ demapr aiper §lan 2scuhb emld§
PSekvagténtetipn® vy s kyt uj e ud®@®gacmydr upadktbtror ®elz§ k nde
post rNadraHodstrany e mTaejmesjt ®t u (Uogulptg)a n kK §SBdnera and

Gourdie 2014, Oosthoek et al. 19980 Inbsffme z i tNODmito typy vl 8ken
studie. Autor zde z mi Ru jee z i t yprejsovd k& nv Dt g 2 odl i gnost
var c hi t ek bgii, Sefikosti amnis f o U k t esekenexinu 40rGar ci a Bust os e

222 PurkyRova vl §kna

Pur kyRIlo§leeoab e cwoth DbunhNk pmyekarduv e p hb. | $vgou stru
jednoduchost ? e mb g ¢ ompgRilopo m2 hwag r? maj 2 obvykl e
dohromady tvoS2 provazce bsamhpeé Bl okyybdnbBkilT
gl ykogenu a | sglyk @ldyetabciv@i@amed® 1967 Eichna and Dehaan
1961) Linie myofibril jsoupr opof eb®l ¢ sar kopl aZVenat Dici®mIdD s ted
mnogsvyvuetiimridl rovndanNi m&dv o 9z41 ojgen®Je u koz a
vl §8ken nigg2 a byl y | (stnaneriazddoh@sonyl96p)gkler8ayjjn2d tpaetr ¢
vi §m®alN mitochondri?2 mmpmroVynpkagcdve®ei gwlgibygpiio
rychle a toa gr y ¢ h | -8 sats {EichBa and Dehaan 1961) PodobnhD | ako di
kardi omyocyty maj2 jedno nebo dvD j&8dra, |adge
(Garcia Bustos et al. 2017)

Tyto bled® buRky fm$enu¢ dn 2phSoe ss1\s td@®nfui novano
funkl nn, al eft bkv@tzonthkdd,ro nbircBmy® s numeziPur K MRoO M § mi
vlI 8Kirey vgak zaj2mav®, {Jjee s& Sy rraubr okiydRlo&(SesinteSacvhl § k
and Gourdie 2014)0d | i geuyc2el k ov ®, vexpresiikotnutSoev T ¢ h kizolac® | T, |
|l okali zace vDtven?z, cyt oawjchk tiekd iuSied @§ lud M ,r ats
( Gar cioset 8.u2817, Sedmera and Gourdie 2014, Ono et al. 2009, Sommer and Johnson
1968) Od | i gPruorskty Ro v Tac hk ovrhc8rkeewnT © ih ¢ mieotidaykt Tv T k ra& In28k Tu,
mo r |(Catia) a kd e (Felis). Naopakukoz (Capra) ovc?2 a 2pSectredend2 | t anle :
obNma typy s.PdekyRohsad vadlkinggd jm2 pm| tem myofi br
sp2ge na periferii, rozptllenl mems@x kopdRkymat
(Sommer and Johnson 1968) n Dkt er T gstubd Rk Thust N, jakomtamp Sh&d R
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ukozy a ovce. Voud nKaliky,e morslkegttarj& k (S8rhmdekaad v | ¢
Johnson 1968)

Charakterizac ur k y Rov i nbn kil tkreant uSe v §dspundwilrmR ny e
odl| ivgize® oz d Pluekyy Rovi db sk8kéen, ah&®z2 asgoveesn
velikosti ( Garci a BustoBylet zakoumZB®Y7)mor Pot bgRok ®c
vI §k pe®anto c 2 svDtel n® a eltehkylyrpornra® 28d NDmhiekiryo sk p |
Pur kyRovup ot lk&kITa® jzafgroe 7 eninal nznatdild skruagpiedoiny bryd @
u komorovichdmpoByt P mu O b (Macaca.iStuace una k aksHugin
kopytn2kT, lkogksdden vieil d2y(Bhocidae)blyd RT p Se slaetlse o p a |
domnz2 vsgulace utmy b de podpbh BRapEK o eP urekdyR o vbadow | § k n
meng2 nedg konmMonoetal@0OB)yocyty

ViinTch studin®chatleghBizza&i skupdeor axadlimam?
pod | e ar chi toewkitcuhr yZrdR8ukreknyjRe ds1l8u i ntyBrsvanv®c Jj:sou hl
(Rodentia) dodrun ® p at &Simiifanpes)c el i d ®, ak otlSkeyt,2 pjssiou kopy't
(Balaenidae)Bu Rky kopytn2kT a velnyyakg svel k® ea cbwagk
ut Dchto druhT tvpo2BbRhE ahkyt ey ®pj sV @l ebné hIr ® z
pSevodn?2 vlastnoswyka ujSk upii mazmdwdmpodcdbnost?2 m
a kardiomyocyt y,tourstuktthtu adwrhlay Ravjss2o8pFkmta g k omor
myocyty. Uopi ¢, psT a kolek je pBbi s;Par&kny ReGECtkn
rozm?2 st Nnd cde@ddkarduPouzdu!l i d 2 P urralk Y Ro vva2 cve Sckynlaiandr i ¢
j sou v frac\v kamdiengocyty ( Gar ci a Bustos et al Vestdi 1l 7,
naprasel 2ch myocyt edh emyRPo sxzjaiagytlles@,omgne hi®dd aws

septs8ln2, pgosteriate? ATl Bastosdee al . 20
U prasat j sou 2PualkryfRov Bt @2 §kagdg bhNIMET Seyzo c

dosahujm, 9Oaté&nmac di omyocyty mne BSedd rup ap $2e0n 2 O
hematoxyliem aeozinem| iMa s o n otncfiramemj e d&n vysokim mnogst
vcytopl azimMilmnaoo gmemydf i bril kter ®ege febjieviwa 2n
organi(z®@arani® Bustos et al . 2017)

22211 ntramur 8 subendokavidg§lha2 PurkyRova

Jak jsem | ipfSedmigR@wskivep idtvoal ez 8§kl adn2 tiypy P
subendokardi 8l Inig r ansimutrr8a muwr.81 IYazky hom8kgenni:
vsubendokarid, §hinjpeywyblvasvskbyBon?opsa fBardiauet al.t §
1993b) Subendokar di §lsne2 oPbuvrykkyl Reo vpar ovplo§jkunja2 p Ses |
buRKky. Tyt o pSe dkinmdung®r Wru2Rkyr §giswhiumpoagbV¥n al e
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doprovsg8zet i tevddGadal g2 Bhstvass| et r amur 82 W27 )Pur
postr 8daj ZnaopakjdsRo ua vneylgkio p WtfnGal&Tci a Bustos et al
and Gourdie 2014, Oosthoek et al. 1993 zde velmi si® opDj en? me z i my
Pur kyRwvigkinykance mToe%updayPii &rchitektury g
(Garcia Busto®letjadn®261udii e m&kapwga & Bt eackh i d/a
(Meijborg et al. 2014) cog mTgeTIbé &i2t8@ h wn(SexinaganaBd Gourdie 2014,

Onoetal.2009Cel kovhD vl &8kna tvoS2z vel mi hustou s28S,
Il ntramur 81 n2 vvll88knmah ennadvoaaaul @?ic il ) sou t er mi n §l

roztm&uwpe ci a Bustos et al . 201By a Sdémenat ram
pS2tommoB tkosliagenov ® PwrrktyWRo§.lablid opaktasdalch zv
nalezent | ust T f iurk:l k2 viTizantam R ohot oPurlsy RoViTec helw

odk o mo r o v ®(Atkinsenweral. @011, Sedmera and Gourdie 20Ed)hguje jako prevence
pSed ztr8tou a ¥%bytkem pSdAnsatetal. 1999)chl osti na

Hustota Purky®oNigh sitkBkemuo tblepSm®d mhtrer i or
rozl oHfyek? mpusisle ¢g2S2 skrzkdsjgbestiokar acnnomem v D
ui ntramur 8§l Mi2acm® ovydgtkkegni.o h § lod? i njenzoist 2k dhu man T mi
byly mi ni ménkp?2 vI BRhazdodydladatt avdIDn2v obl ast i ag
srdel n2zho apexu, kde j e obl aBawadosi §hnz2rcan
SubendokakyR&V a2 w®8k nzac e | \aapekuz o prasat Bosia d e | n 2 sva
obvykle pokrytavr st v ou po.ji 8ov ®matjrkadendDr §1 n 2 Psuer kw IRtow %
avt er mi n81 n?2 | §sti maj 2 odrgchlyetj8g 2t attyop i wlk®lkun aa k
(Garcia Bustos et al. 2017)

23 Akl n2 pbuzmick 88 g2 Sen? srdeln2m svale

Schopnoshez §vi sl e, tko8ir€ ye2rwembognhDna souhrou i
bunPl, dW§mastnost?2 HunO&tudihGIVINAIM Wi ¢ k § me c ikfan§1 vy
kal ci ovli kaR®RR dcCtABSIQR s0d?2 k ov I(Park amd §ishma Q0B13)A
OtevSen2m sod2kovipdmadteBm@ll gr i dzoacchi Spheésiba €Ny t G
okamgit ® ir, e pcoolga Faavizgaecnpsoi unzoea & @ ti i8il cnv2 e rutzreil k u P& ron 20
| 8§st i pSevodn2ho syst®mu a pracovn2 myokard
kan8domoc2 sod?2kDoevploclha rk ezrasleT membr §ny aj er §fak
vt gpr awiad el n ®tmo pebdicavtnadi j e zodpovnDdnl speci |
(Accili et al. 2002, DiFrancesco 2010) ¢ ®@g v I mlKi'2Otev 2Nra§ se neobvyk]l

hyperpolarizace a t2m dok8ge opRtovnhD vyvol at
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24 Vivoj pSevodn2ho syst ®mu

2.4.1 Kardiogeneze

Srdce je unik8tn2 org8n s njei@hlSipoel no®@m rw
schopno swkiumktiv @iyt kkeolhawvacs8g8t ®h odneeimb nn Yok Rlerm2 k@ r
srdce schopno se rytmicky stahowat b Ddalgmc h dnT ji.g W wkmypgoip e dkc b § .
jegthND mnohemkadlSémeoam®@ho dsedeenbjgodam&dia pm\
or g 8§ me &r o @kawa 1999, Larsen et al. 2009) Srdel nor pwu®@Egnij s o
dopraveny 2 nt r aembr y satefnunzR han i Bd n 2 | §st i primiti
gastrulacea v y t svr§dSee|j r? @Larsenr ep @.k2009, Challice and Viragh 197B st up n T m
ohTb&nz2sm!| T winam Sge endeSavolainenget ah. 2009) r Rirbii mi tei v n 2
se s kurgidt§S 2 hoa esnidlorkiajrgd2u yMasasek 1968myrm& atr dar obr
p2smeneumPpsoWe®s t S e dMoorream bt aly2803)

S Romylozi nPyRT -$bctldpze s el ekt i vnhD e xXp rui nkouvSSenc 2
embryaExpreseMhclaj e o mmouzennra§ obl ast pr i mi tMhelwn 2 k® Mo P o v
myozimBgRKT Sjed Nexewr ilmovsn vgemi b uR&tatorexpreser d e | |
seobjevuje jenwbudouc? ch Regiomalzac&jear dce pr avdDpodéiambnD
oddnRDl enT ch orb8 macsit 2 p rsirmi&ren 2 \nlx4, Isoqudie homdpiotein, o | e .
expri movsgn kidamia@l8®tv srpku, pozdRji seTentdj evu
homoprotein | e MitlvamppotviBal cwihckhadkdpjreesZodpoviDd
zakraniok aud 8l n2 wurZwx&t anydgée m8 za n8sl edek ekto
mar k ekrofmo\S e . TrandtkSjiee| naofakdepej mvBac2sa s2 Ro
soulpenNal uje vznik shdmwaoloFtllkch jbeun énksptri pmuo vsSrnd e
srpku, alejeomezema si nus Vv e n o sbhlasti komsry(@bi2) AbsendEkox5e my®g 2
se projevujg Dgkou hyp ©prétidzomin2 ceéuwt8i e xopmanes ktroapd n2 ho
za n8sledek ztr&8tu komorThxshD bpdeti | itHotiomeokal g d e

syndromu, | préjevaini e mal f or mac glasandtall2000)c h dut i n
PSiozgi Sod&nAd2 stNny myokar ¢MkawaA999) k aPjo? pprrvvont
kontrakci vDRDtgina bunBhkenciovagsrdcivnj e§nh sendtkt

r ozl (Cha#lice@d Viragh1973) Pot ® se srdeln? trubice post
(DeHaan 1965) zpTsob st &8l en2 srdel nNYostl9F) biSvd m st §]
vytvsg§S2 strukturu, kter§ PpSveom2ngtv§sdt perawme
je tvoSena |l evou stranou tohoto p2smene. Pos
klilk®toVstruktuSe se budouc? komora sune d
ador s8ltnodmt oPopresdtdoegamughmh&z8m ka z mhDn8m, kter
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Obr 8§zek 2: Schematickl popis exprese tran:¢
srdel n2 specifikace duti n.

lrx4 je transkripln2z faktor S2 d2 ¢ d n kbblast, kde se
vyskytuj 2 komorov® buRky. fZean dtmcpe ml bsx25n 2j, e

Vs 2 n2 ¢ h nasus(upraveso die karsen et al. 2009)

budouc 2 (¢disendetial. @08) PozdDj i zal 2n8 pr @oocemneta.z d DI
2003) Brzynat 0 navazuje i rpmBval2mio wi®wmjz hko z8sobe
zal2?naj?2 tvokidimor®€cabeksuMou vstrukturou pSipo
(Savolaiernetal. 2009) Komor ov® trabekuly maj?2 na staros!
koron8rn?2 cC®vyYy nejMeavedi e g.t1BO)p ITm R bekvi yutf ® ou
provi voj pSevodDeddnpet al.yiOR)®MU SN vIivoje plpiroohsotd® o
trubice se shodujew Nt gi ny (Savolainer a alcZD09, Sedmera 20IA) d ot v o Se n 2
mezi komor ov®ho septmazungl mnezdolxnhg§snz 2vek funkci ,
pSevodn?2 hReckevy &t al. 2008)

Struktura myokardu se bRDhem embryogeneze ml
podkladu trabeku{Sedmera 2011, Sedmeraetal. 200@s t r ukt uSe t r eoevdatu | s e
rozd 2 | y,us tregifr o zrden2 ni J,akptvBk@zpe ndinemetall r a z
2000) Po vzniku trabekul o ch &#iIzy ch |l eh2 ho ¢ddl egi t 1T i RUKRITad p
s y s {R®akova et al. 2003, Sedmera etal. 1998) i t Sn2 trabekul ace ros:
vnNj g2 kompaktn2 myokardtatdralghu@apolzaJizmiBv ovfl k
trabekulu kuSat proch8z2 tSemi st §dMuilemin &t Bexiéle j s o u
1989)

242 Po|l §teln2 vivoj kuSec2ho srdce

Srdce kuSec?2chmnembar yk2r o2 rcihk 8 el nsiavpEodobin ) ij
obr at leozdecaT .e JnNasbiolkddh gnost 2, naj $23k [3Bododins r d c e
poopl| oz e®ma@ p n dnit gvaul fédnkci(Kpby 2007) Nej prveedrmroduchd S2r
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trubi csee WwthkeuS$ec2ch embry2 objev2 ve st&diu 8
codg o08p@®2 chodi n§HamburgevovojaeHamdhovo rozdRl en2 vIiv
embryaje na 4 6 (Hambarder and Hamilton 1951) N8z nak budouc?2ch Kk
objevovat j@t Nd pBevn2mi tahgel W2zmii ks s r|deen2n2s rkd eil|nk2y
doprava se objeye vest 8§8di u HHHodn. RaddDt upnN se mhdn?2 rychl
potencoiyglg® mk hodnot 8§ m -B%hodn}(Bedlong et HIHIBD®, WitkgOand
M¢nster be Vg s t280dHAG9 (5E56 hodin) s e me z i s2nnNDmi a k o
atrioventrikul 8rn?2 kan&@imbrkbegl (Paed etsall AMMB) i t o u
Odt ohot o obdob?2 se Roazkd@)jviy tsve§ S o rt mpatbesrkme zyvij lkeo M
rozd Dl en?2 me z (Sedrkecaned al.a2004)Obr. 3). Ng§ssedmlPt v§gSs? endc
pol gt § &kee P® z d Pj n apwhdhdQesgittoeketal. 1998) Ve st §di u HH?2
m§ srdce ji¢g jasnhD deflimdvahnt®hia rwréd anh?y 2 $he@ dset n
HH24 funguje v2cem®nhD pl nohodn  ibp ZDO7, Wittigkaddy § n e
M¢nsterberg 2016)

Obr 8zek 3: Mor f ol ogi e komor v obraze rastro
Pohledzeadn2 | §sti srdce kuSec2ch = mbaw® wx2%R,st
OT= vitokovl trakt, LV = lev§* kemmmanalRer

intervent r i kul §(Sedmerasetg. 2004 .

243 Rol e srdeln2ch pol 2 v srdci
DS2vDNDjg2 klasickl pSaded? ma jkak dd e gPeTnvieozdl nelb y
pSedpokl §damygbBiEfzi edynoho zdr .oBylez jpiretkfzrman, ¢ redied
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buRksyr dve|l n2 trulyspiol kU 8 @Garciap&tinézlard Schoenwolf 1993)
Srdcetedyvz ni k§ ze dvporue kayd Izosgefioug §i n § g 2 koncept s
(Buckingham et al. 2005)ebd i my o k a r(Medilh&d et &l. 2004aWj i n® st uvadi i B
kol . zjistil iexistdeepouae jedrima jdgpilekugzdonvz8k Tl i ni g§.e Tvagtadk
heterogenn? a obs ah ugleNkx35pk reTkwéBjadeetdl. 20@¢7) popul a
BuRKky prim8rn2ho @ us ekdwdnd Srnry2 hme ppod et Bjl spSte
vzni kem srdel nilac gag@rulgeekStudielsDleamj 2 c 2 oswydwygitlIac
retrospealtlingn2ankalld zu gaé¢ ak nalsiemiigBuchipgham et al.
2005) Vest 8§di u srdel n2ho FgfiOmlksll, baRigryd iske$Ptrarmuij e k u

Obr 8zek 4: dRouz dBE &shradden|?

pol 2.
Dopri m8rn2ho srdeln2ho |
l evg s2R, l evg8 komor a.

zahrnuje pravou komoru
pSesnhN defimezxan®@uhiaou
(upraveno dle Kelly et al. 2014).

prava leva
komora - komora

srdeln2ho pol e. Sekund8rsrzd es| rncfeniun 3ser pookl éex p meddss 2
pr ot ei nBmpa Fofdzifaryngeg8 Ihoendoder mu a aktivuje .srdel
Ni cm®nD srdel npri m§rpredkh opo& didreed et @al. 2009, Meilhac et al.

2004b) Specializace lid s e k u n d §je un 2 thuwwnpjokg Idid K 3a k t @nt @ @hordin

Sekund8&8rn2 pole m8§8 vliiv na buRky adlLarseeetalt §di
2009) Do druh®ho eotle]| mp2at §2 pravg§ komora a VvItoc
zahrnuje pravou a (Vizz®bo4). LigiérRo,z d el vuoju2 ck?o nsorrdue | n 2
d8na hrani c?2 dgunteir(ifell et al. 2014) Mdilhaé¢ et dl. 2004 d al g2 st udi
spekuluje o tSet2m srdel n%mé§p oP(Bressametd.@®3)zaj i ¢

244 V1 /] pSevodn2shroo vskysBte&muho a myg2ho model
PSevodn? us yosbto®mpl deidynwIj 2 po f orsmade [dufideddis ot | |
oobdob?2 mwen Npylif@ate k t eprod ® z ¥ @ ¢ @ a(vark dee Begg et al. 20Q9)
Prvotn?2 pacemaketrsbicvgu®mvygtd€Byt akevdehard
vzruchu jej e g tnfid  vpeol(Mikaw® and Hurtado 2007Br zy pp$pSesda us 2 n?
dokomor objevujet ypizgk®jdnNDn?2, cogpriSepBmalTbmb evne® e n 2 m
atri ov e rktarn{Skdmer# et ml22000, Sedmera 2011, Paff e1%84) PSesun hl av
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pacemakerudsino at r i BlUYAZcheo sdaxi §A2 m (VilmghcahddChallize11983)

Umy g 2 nastembBr yjoinggBeme® et dl.e2014, Sankova et al. 2012k u Sat | e
podolen®ah8j en?2 i mpud pa2dH st 8HH @v-vupmbr yon8Il n?2
(Reckova et al. 2003N e n 2 mnoho studi?2 zamNRSeniTch na me
si noat wuziugnanejhaok cGopkhedwz et 2 | e h-pacdmbkeryMikawafandn k ¢ e
Hurtado 2007) BuRky hp Sesysth®mw gjiak pomhRr nhD 7 ezsmddt emonr
odbNgnTch myocyytou. jBgkdncreavizc obalen® speci §
od myokardu(Verheijck et al. 2001, Christoffels et a0) PodobnhND j sou na tom
spol §tkem fiankam®u lemy®) 2 .emaysotn&S&I 21 den a HH kuSa
(8.i9.embryons&8bDmbBa diemQubace nebahZ3 e Redkdvaetal.ob o u
2003) ni cm®nN jve stupré tokvdje mexd drghd b ou dv Nvziikulpon Blz1y ®
heterogenity tohoto uzJu noevngge m | egt N kdte§18e Glea d im®nptrna2v 8mo d e |
zpSedpokl adupo gteu gln® hpHadiekBk® agd . Mozai kpvdemo
se buRky uokrajeok&s§ dSgditzava ardl Hurtado 2007)

ObdobnnD | ak azelsiiatmoovaetnrtir8ilknu?l 8r n2 h eutzeerloge@an= k|
Funk| nhDalk spodoljn® jako ostatn2akl® suw i nipcShevoTs
podobnost pr i mMikawa and KHuhtado?p@y yWwtTvod atrioventril
d2ky spolelnim pnekturizowémt p B kasjL?g psat8en uprglkva nf Sul nul
alokalz ace | e t (&ikh@a andDeélmdnni3dy p o desepa&ilmistridwennz t r u
se slehPpdEkurzor T atrioventr i k(Buckirgham ét al. 2R0&8)n § | u
Vznik def i ni atwndtwhentri kul 8rn2ho uzl u bude asi
pSedst aRDevBmok | §8 mdke buwecedsdupRoet®mk mecha
(Mikawa and Hurtado 2007)

Vevr chol okwvd®molr8osvt@@h o sept a s(¢ragh asnd Thaflice IO83 Tv s
Hi sTv svazek a s2S viloSkeennt rm& ujligmis &p Thvaocad§ | nneadp da
v T v ¢Ghrestoffels et al. 2010) Pr av ® ar o veov ® arna®mnek os uvbzenni dkogk a r d
myocytT pod®l k(\diregh rard vGRdilioe 1888)p tPe&Se mNn o u kjl eochrifo t |
myoyt Ti kap2 subendokat 8k@®adiezet aP UAORNYER ovsat komor o
tlaku vede k ychl ej g?2 mat ur a oReckqvéd et alo2008Pdrodi torsuys Nt2 @rewn 2
mechani ckz® Tz 8Hyidglagi | ev® komdprpgheevodnmbhje visg/vs® ®
k o mopSoema ]l ®yjt @2 zjsoDehgypr ov§zerdy feegulk & aipnSehvoo dma rhk
s y s t Cr40(Hall etal. 2004)

O pTwdSdkew odn?2 hse vesly mirol@nspekua ¢ 2 . DIl ouho sg rozl
pSevodngdpsget®mogenn2ho | i newnrdpgerfmeaho ogEvwod
byl a podobmp@&etvopnsé hareusdflaner®orza et al. 1988, Vitadello et al.
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1998)Bylov g @pk ok §z8no, ¢evmpiSked¥ omandisoymsyto®ny ol me mT &
v®st ke vni ku t ND¢Oheng et al.pl898,iGoUrdie?etcah 19B&jenoP b mNDr n N
S p e c sclRopnoske diferencovatk ont r a k t i (Goukdie &t al.bl998)rato diferenciace
zmyocyé¢ Todeh h§ a8 ndddokamliea®od dv@dt we/v2 j Ept oh€&€hn2ch
(Cheng et al. 1999, Gourdie et al. 1995)at o hemody namiuc k8i 8diKctii ovvaScne
signsgl n?2 maoeline ken K g e kd S at i ndukPuwrak y Rloivilecrhe n\
zbNgnT ch (Goumlie gttall 1998)U nichjetat i ¢ per i vaskulvelmin? S 2
hlubokoa § do t |lavinygkBrkoy, & & ¢ enc 0 nmuy gl2i dse aPur kyRova VI
pouzevs u b endok ar @ougdie etal. 1995,Miqweidl et al. 2003)

Nemw2ggh st®, jestlivpjgepoodimoalglibuerd etalr 2010)s a v ¢ €
UsavcT je vivoj np&ned wdn? hnoa (Soyystiek@miuda®s, Gourdie et
al. 1998, Moorman et al. 2003y my @8s i gn al i z abtonb?n ofuu nekncdiot el i nu
p Sevodn?2 h aeuregufirs (Redtschler et al. 2002)Ty t o dvhD sign8l n?2
nepostr apdoalt8etlenl@® 2v kar di ogenezi a reguéegybP §8tmnro
genov®ho programe pd8Séeown3hjoec Btyrsa markumMkx®|5n 2 f
(Komuro and Izumo 1993, Patel and Kos 2086} § | e nzdantyto ggniy jsop @ d i ,n Tkntie r ®
odpov2dajf2remacnabho pgpsltviedmda& pSevodn?2ho syst
i nter akcemi me z i {(PBtehantd Kos 20050l a |l g2 mi f aktory

Nkx2.5jegenk | 2] ov] prziolekabgitmgempe o foranowd&mgov 8n
pSevodn? hverdes(Jaget @ @A04Jde ojedenpr vn2 ch det ek ordceat el n T
MmMTge m2t na svhDdom?2 akSearsyatal 1938y dlelijné c b p e Oibfiek
do jednot,ljiev Tzcahp otj ke §bnwed @k k $smide@eants et al. 20084 j e nut n
proexpresi Cx 4QKomuro and Izumo 1993J | i d2 @ a p&hto®@anmus e dv Dma
exony (Shiojima et al. 1999 u my vy sk yt uj e ahramommujlLyonsget &l.® m
1995 BNhem gévbento gehrkhh| pbkedvcytddopxDlc@&m msr
(Akazawa and Komuro 2003P o d o Wkr2l5je hometi& Tgen,neboliHox gen M8 kIl 2] ovo
bNDhem embryong8ln2ho vivoje mnohobunnDicekbeh ¢§i
vivoj embry,axosesh akwl il iEBd g e (PExFan et al. 2005)

2441 Postnat§8ln2 viyoij®mBevodn2ho

VDt gi na pr ensadte§ len 2 hal orgTesnt8u n a hyperplazi.i
prol i f e nCGackzandHu ¥PO82kSedmera and Thompson 2011, Vostarek efld). 20RTst a
pokralovgn?2 | Yhwopeem2rkohi |wsltohnudetnr v jegt
postnat 8l n2hoz DihwohpSrtPhuy kheperpl acTet naahiy@
zv Dt gobvuSnn2lmMm ®h o objsému,omal & ake mbd & ntuo vpySecchh odr
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nst 8p8vmw2ch dnech po(Liveydl.4996)Ut My dd Mhrav®zenperr
bunhNk ag do rarvazah?omcloam ponhNk zTst&§vEg§ t®mMNS
zl om a ¢goauld&B®BMuk n8r Tst u(lLeb etr@lNA00L® hDp fofhg eumus e VvV ¢
podob8 r Tstu (betalN¥6)u pot kanT

U kuSat je postnatsgln2 rTst z éGerdeyetln1983) mbi
KuSec? kar i 2o mgobygpwgoant bpuo It madt §pl rnoll, dld eelr gaéc e d |
zm2 nddwi®e ag 6 t1TdnT, new®prevedeng akMNis?d edov pBedst a
ukon|l en?2 mragloizfeenrancd is vyl 2hnut2zm a vel mi j e
(Li etal. 1996)Unovorozenlch sel at je rTst zajigtDbDn
postnat §BenAchet al.dla98)Sou| atsMt s bTvs§ | asto sledov
pro hlodavce je odoghNEg colfioesql.dl@®d)r nOUspowvkanT
zjigtBrodo | tvrt®ho pobunBk8jednojddebbhggobhPot
kombinace hypertrofie a hyperplaziem8 v Dt gi na b,umiko bcwN jjakdr aj
udosphRldlothob2v hypeggstori edvjoe | anther sp $dd chhwrzl3k f
(Clubb and Bishop 1984) G&dn§ st udi e nneab yrl emjadetibsiknebstgyl mNSe r
r Toanezik ar di omyocyt yvlag8.kruy kyRov T mi

Prenat 8l n2 vIivoj srrdoez nme aphs tlbhudoniek r a k t \elmiz z g e §
hojnou proliferac?2. Posla&ldn2chl eélemread h arhsemdmale
objevuje rapidn2 rTst velikogtpolbowiXknadoPssmm linlac
srdel n2ccl ebtunskkde|Pn2ch bunhRk pSi narozen2 odp:«
u dosphnl T(Widdowsan etl. 197Z)J i n ® usktauzduije2 , ¢ge pSiblignh
je dvoujadernich pSi nar oz e r(Olivett et blel@9%6)o Dp8ol |ee tb yzl
navrgeno, ge obmNDna kar di om@BatymiTet a. @Q001Mergon §  d «
pSedpokl adukghpreiaricedpe® st nat §l n2m obdob?2 je var
kl es8&8 bhRDhem ¢givota. Pokles za jeden rok g¢givo
kl esaj2zdeadagiemar g zen? n aldld Begreanreehag 20090 h e m

25 Propojen?2 srdeln2ch bunnik

BunhRl ng spojen2 zaji gSRYynrkywdabsanirloanoir oty®z imy k
bTvaj?2 mprSemejbonyp Ses pSecMezdin ®b brulRkng®p Ss.p o j 20 ng
occludens, anula adherensnacula adherens Nej v2 ce do mi ms,pjojevujerse kol a a
bodov® spl ynuztejum®mab r& nov c ? . Spojen?2 typu zon
0 nNcd hkei@nigch buRKkngc hdi slknyt em2kvaa j§r -k n@iMlkady ni
s i Ig ASdinmer and Johnson 1968) D81 e mohou bl ta PurakcyRonwza nvy
propojenyp SechodnT mi | i k @ranuraJertsen 2etrel. 19815 dieapopojer?
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pracovn2ch myokyR®Pvddealila sinll § k/gonyt kov 1 tbr8gTod s ml
Vysvibtrizikioau Rpi KBENhPORENHM® merzo v IPLk kasgidhngaoyty jmi

zde signifikabg8n® s o@ge®meczk lode j e dokonce
(Garcia Bus)tos et al. 2017
Mezi jednotlivimi druhy se vyskyt2auklRad ITmyag

maj 2 t ®mBS8r « § Ro kaa apvrl a8ckonvan 2 ojneyno® yntay pporvorpeahd , i a l
intramur 8l n2 .Pul kgtRbkwRNDktI &kinah RPld kytRo2kTkwde§ikn
zashuj 2 do myokardu. MPurmkyRa?T miyoxly§ kn(Yigmpndo 0| ¢
and Stuyvers 2016Napoti tomu uprasat se propojetn obj evuj e na di st 8l nz
vi §kemagi §Suj e o k(Meijlpiget@lu20ld)k t i v ac i

2.5.1 Gap junction

Dal g2m typem buni opdyjpugapijuctipnd v e SkenexipyeN Nk d y
mTgeT t nazTv§gn Tspajreexbuocs , k omew nevrtkoatio spdiji jsai pytogoly dvou
souscechdnBpmiBhoj en® metabeploimoky nme-mbdblf &@tkdryi cnkiym |
mogml ynpuSelstup iontT, druhlch ¢honelékdl (do welikdsti ¢ h n
lkDa) mezi BeRlpami nN t y pspecifici®,ae zZatejiminparj ?c hng2zz2k ovue
g k §riolekul( S8ez etVyaslk wa2a0j?8r h tk8&8n2ch ag na difer
|l erven® krvinky a dNiesenetap20dd er mati ck® buRky

Z&8kl adem tRchto kt@mn&hgmgnsboru§ nksoo®e xfi maytSeinryy .|
transmembr-gnowhmvi cle mi, dvhlDma extracelul §rn2,
kl il kou a (dNMDana. 1999ndiednot |l i v® druhy konexinT
konce (Unger et al. 1999)C - konec a Ni konec vigdiytt r ac edbuslagrun 13.
cyopl azmatickl oc8&8sek, kterT mTge zabr8&nit prT
j € mo g n @quormn wdbs green flaurescent protein (GEP) vy u g2t 2 pftlobuameas ea
mikroskopie. Jto molekulyp o z d Dj i ostd 2 ywn2r § (BakdubkasreBal. 2001)

Konexiny se vgdy askt&mayyt dddieeon@lmaimcin § |
mTge bit homomerick T, koaexinty t®e r Mo t je $§ m yebov g e o i
heter omer ivisktlipd vied@a @ ce tyjpd kodea ihnodnzodt Dyigiitc kr
kansg8l , okbddl |kSss¢td ® vbuRce spiodknl® |pokied eKanioyo!l ok
and Saffitz 2001 vi z &pr 8Tgko mogn® variace nab2zej?

funkci
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UL LN T | wonexon
kanal M U.l.l.l.... M
i gy ©
S
konexon homomerni heteromerni homomerni heteromerni
kanal homotypicky homotypicky heterotypicky heterotypicky

Obr 8zek 5: ZpTsoby pr opvogreinab iklonn2ecxho nkTo nse xmong
(upraveno dle Kamo and Saffitz 2001).

k an BNielgen et al. 2012By |l o obj ev eno g2eln Tki odnsekx® rm ogvel nconmu  a
vmy g genomu( S° hl and Wildeg keSS X®dgdnogst v?2 k o mb i

vgechny kospeoliknbymf)ast (Niddserl endl. 2012)T y py konexi novli ch
rozhodaojom, kter ® | 8t ky (Gbldbergatal. 1999)c N8zl e dskuams&1l e
speci fi ckw asotznd®d tyeSchhe gkeonrte xai nmlhogst v2 gap junc
b u R(Niglsen et al. 2012)

Po propojen2 komexonHvWmai b& RKEmMHOM E0Ti A5 TmhDr

anstr @RK)y. jBou odi4mbSea nvoztdn8§il evnz€no ko an§ljlao @ e x
pomNDrnN s (Mgsil and Gopdermugle 5991, Musil and Goodenough 199@nskripce
je S2zena trankanéypinéwmi §bfhathde PEYu Nkotransl a
doendopl azmati cle@o@plr @z m&uil ak ®nvmatueatiiaksu IS8w n ®mma h
sbal en? kopeki al[GigI?2moth® apar Stol. gOheéuidz gwveanjli
(polokan § | ) d o plazanatickauma mb r 8§ nu  z as cygtgskeletangNiesan eet al.
2012) Na membr §prld p o ¢peohl ozka nk€ |l em protil ehl ® buRK
transkripl n?2mi faktory iepTgenétiitck ey i cdg wlzand 2k
metylaceDNA | i ronRNA) nebod al g2 mi f akt ory (f ogNiesenetlah c ? ,
2012, S8ez et al. 2003)

Propustnosk an 81 T | eo @ ~ debty y1 7an azt am 2Magt2 khaat mPNDkv e §
zav?2rajpi R@rchdbgak pomaluAkt i vitarkgogbV8naapmdDiAoqu
koncentrac? v8pn2ku, pH, ZmBdarryd @dtE20anPgd et enie
spoji,tedymezis poj ov®ahgpmerm. | & tramamPmdr ® poxd®ir ud
vmembr §nhN mi mo buRKku. TeexionTfT,ypcosE jodbjeral eg
(Bukauskas and Verselis 2004) VNt gi na konaphDnhq be g amlkiime rzRa v
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maj 2 zase pZSevsSem dnuazompaekmi c k ®ho sl ogen?2 je vDnDt
vEpn2ku nembgepbllt atak® zpTsoben® exogenn?2 che
Nastaven8 hodnota pH je vePlrmidkVarni§ablisltn2kkomnrcae
vede kr oz poj en2k adhv8d u[ poadl os etbke8§ n¥Jee Wbt gp mWWagov 8§no
mechani smus pSed dmég kia2em?  cédd haidruosue |Nbetsamp D g o E
et al. 2012)

2511 Srdel n2 g&ap junction

V kardiomyocyech goue x p r i yipoS/e8vn§ g n Nt Gx#0p Cx43 @ T4 %Severy et
a.2m4). Jejich funkce jemosdel kk2lrmaXi®pbmpkpeBmidu
Rychlost pSevodu sigpe&j T g&pijeenaFileygbgdg e p
buRKky |i rozlogen2?2 tRchto spoj T. Budkklyastsiouz w
interkal 8rn2 disk na konci (Omyebal 2009 Seversi9P@eg i ny
napS2kl ad WwdEothlod mP pP3$ @wlo subendokan®umoiet alm30@L yt y v

Jednot !l i v@unctiopmsye gapsr tdokaliizga&ciyv Cx 43 s e
vpracovn2ch my(Beveystee a. R004 o matr omyscytyeaxw® i muj 2 kom
Cx40, Cx43 a Cx4%Nielsen et al. 2012, Davis et al. 1999)p Sevodn2 m syst ®mu
pSevg&§gnh kG40 se Vyznalale ynee nge ik sspuabjevuged ICABo s t 2
(Severs etl. 2004)Cx 43 j e kil 2] ov 1 (Nelbenetral. 2012)0kw.j6)eD | ser dscteu d i
umy ge2d a | gohexinemsrdc€x 31. 9 (my gk tExBOIMA) mal ou rycl
PravdPDpodobnhD hr aj epomde®onpa gdaTcli e gsiitgonu8 | ruo Isik,rvz  at
ul i d?2 t o vgak nebyl
(Kreuzberg et al. 2006) Cx40 je
expri mbw&k ®m embr yon

leva siii

SAuzel x43, Cx40

Tawarova raménka
horni ¢ast ~ L. i .
prava it , Cx40 vivoji a jkerhooynastanez en?
, Cx40
Tawarova raménka ps8r d n (Delopme te®al. 1997)

spodni ¢ast

Cx40, Jeho expresr&an';sleriS;:i%!er-2
[SYRRDHIHS faktory Tbx5 (Bruneau et al. 2001

AV uzel

Histv svazek
, Cx40

prava komora Purkyriova vlakna GATA4 (Linhares et al' 20014)1/41: I um
| Cx40, Cx45, Cx vk omor 8ch j eodo bpnria v
Obr 8zek 6 : Shrnut 2 ~
~ y4 s oHRe€ kterl fungu
konexinovlidbsp&®8h®MTsvdc P T _ an ) o8
(upraveno dle Severs et al. 2008). represor jeho transkr p | n* ¢ h Fak

(Koibuchi and Chin 2007)
Mezi zS8kbedn2 konexiny u kuSat pat$S2 Cx42,
objevujeb Dhem cel ®h aivdios @jlé dksutBdgere990) Tento fakt byl potvrzen
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mnohem d&Spvezenk ovaldi pS2tomnwest vkonexshgd®?
(Manasek 1968)Cx42 se obvykle objevujely o mor ov® | 8st i srdce, kter
Tawar ova r am®nk a.Tantokenexk geRjpavka rnvewoplkjaeavouvjne2 ¢ h my o
| i jIin® | §sti (G&lie @tdah 21998a)Cxty se thépal vyskytuje @ e | ® m
kar di ovaskula8rhnlzapvrnally sw ®ma h(Larson @tcaly 1980¢ Gourdie 1995)
Z&8roveR oybmalezehwa | my| hbadk®m sval st Gourkeoet @.n§r n
1993a)PSesn® rozg2Sen? jednot!l ivIiCeH ktowdT sko md il 13
mezi sebow e | mi ' i g2 ve vodi v o ¢Veanstraetal. 4992PIt all 2 &kl nwelx
se YipdsnMwdlupgenz asnée noa&aykEmi rfBepyempet gl. 4988Yt Peshs Cx 4
m§&§ 70 %asnimdk ysel i nkowSRenc 2s@80@&B. s T je shodnl
homologem \85 % (Beyer 1990) Ps 2 Cx 4 3t ij &R Po)@mNSe d 2d (@otdie 4 3

al. 1993a)

Gap junctiosj sou tak® spojov8ny se srdelsnrzdre| nrfemm
arytmi2m nebo n(Sdvérs®et &.r2008)] P* o b M®mMi bTvg§ ve sn-
heterogenithD exprese konexinT, Co0g v@ahsnete 2z
al.2010) U il sadBemi ckou chormbomudcsea dleil nBy peasretl h&fi2c
byly nalezéngt zimdnmgi va ge omte servminultlRdhtloetkamns§
zkoumat interakck o n e gri ThZ[n T mi mo | gGiapmamsi2004)b u Rk y

2.6 Hypotermie

Dal g2 kapitolou pSehledprbibgeatzmMynabucel b
fyziol ogickou oSdaprocvi DNt Srt o8hoi | sgoawp i n yordaoismostjee r mT
schopen udr govat konstantn?2 tepl otu ako It 20. i
Fyziologc k 8§ odpovhNN na wmbDzkt@& Ftefp | tearul &b i ErpddaerhiS §t 2
Hypotermie jakadeféemlooetBaani gg2 o dva (BozosandD ne
Wittmers 1983, Pozos and Danzl 2001, Segeral. 1998) Opakem Khypoterni je hypertermie,
kteer 8urjl ena navl gens2tm ptReTp.| oNoyr mo§ I miB3k otleipki ot a | &
se pohybuje kolem 37AC pro mozek, srdce a | ed
za urlitlTch podm2nek je mounwyk ajzeovpE$heyz niakySih
(Pozos and Danzl 2001)

Hypotermie?2 am@geSHmRPim&rn2 pS2|inakhiypot er mia
organi smupmas tz3ndddhau. Sekund8rn2 je zpTsoben8 p
nemoci ,| i YamavaygBe2 je ttRllerdoadl emohem vRAeEg2ictl
kdyg to ohr oguwjasmmi s mtie g rPiotsdi edn2 me dfvodemkyyp
hypotermie(Pozos and Danzl 2001, Hildebdhat al. 2004, Segers et al. 1998)8 s hypgiermie
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ajep pS2padn® zhamrag ek oV é lkrai f a%tnagehkosth , t Piaik 0 9 &
me aboli smu, mnogstvheboku, | vad §k wobkol gtPpmdeand a C |
Danzl 2001, Hervey 1973) Hypot er mi e mTge blt rozdDRhPeosa na
and Danzl 2001, Hildebrand et al. 2008)e j ni g2 tepl ot a znwhaljeha e n 2
opRNt ovn® o h YBavee arl Reirebery 398@odnoty nejni gg2ch t
odl i gn® u | edn otoje ieplotacrho zdmeu2h@TA @ Sukanaud ApSoAHervey

1973)

Hypot er mitepSmTogsen Tm2ef ekpr. o ®PISE kd e m@iprevericen o s t i
pSed hyponebozh Sotrk§uB Pt |l i vRdoego?v NDdiob PMpget mogdgn@uk
hypotermieh | avnhD pSi o Rerhat i kvtnehral pndnsp§htscekardiochirurgie
nebo neurochirurgie. PSi nigg?2 tep.lTo tokoluje NI a
vwi oul en2 org8nu z cirkul ace (BpSow etalp ¥50Dokdbnceh  n a
ji g 3500 vipeSj.stm.r gt m SmithxPapyrusEd wihry pot €p onm § 2 ve§fne
terapeutickg. | PhElYAvabyudem®ngphi lameb oa wnmSe dionvi

prsa (Breasted 1930) Poz dDj i pS2zni v®ho e fHppokralr thypload lee
pSiodvrtnut?2, otoku, zI|l omeni @Admsnl84dP ok d PjSii bk
zchlazen?2 organismu vyugito jako zpTsob anest
(Bigelow et al. 195Q)

Nejlepg?2 by bylo mnRSit rovnou teplotu | §dr

snadno .doRrtatpen§se tepl otlastjeSahr,a padepkadgglen MNP Svp @ h
Vj 2 ozdeijet epl ot a bRNgnMt epl DA@ rji§gg2a)nedepl otu pe
kurl en2 t &Oblvoytkyl ej §cer a epl ot a | 8dr a (perifero. WatoS8 v 8 n a
srovn8n2 perifern? hypotatarap | iy @ SHont polodb2 h&plv
nat eplcattnad vost. p €PozosfaedrDarzI2GDl)s y st ® mu

|l nf or mac. o @kmdin2N dremd mitsymw zj i g Sujperifetie pl ov
Z8vi sxd2de mozi | §dpedil @ peho fp$eAs§g2 zpr8§vu o
soustavy. Teplov® 2 clploadackvti® viae ¢ e pdbohrayd b@® v b
reagovat na dll adnwiu stxicmujgicgrekveqroid gin kB2 TTsstt eamd n
zato budou inhibov8§ny vysokou tepl,gsbuud .ogExiys
hluboko vk T g i nebo povr cvhjopavkiSkytujevvPe g i har isie. PSeno
zchladovich receptor T zajniepDujC vn8lkon amRsV yipz8§d 2
33AC a rychl edosenocoa®apt usjt2at i(trda® @03, Sibberrag lammlg e n 2
Despopoulos 2004, Ganong 2005)

Sign®ldy i gnTch aferentn2ch vlI&8ken vstupuj?
t ri gemienddyl n®y cclglzielj @jcedl e u a b y {Dawsontetdal. 4981) Pokr al u.
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spinoe |l ami ckou dr §8hou a tjhsad ua epurscend28tionsutt M agyrBi2 adod ovih
j ader , kde je anf ®i macet Sebagc adwoodae akut &datoimn A
ner vosvy®shio®mkt er ® d@steatmbisysgtu®my: dlichac2, v
endokrinol otgakcl®dv, §ms2v.alRrvan2 a hlavn2 fyziologi
vazokonstrikce c®v, kter8 br8&8n2? dalg?m ztr§8t§

m8z a Madat pocit chladyTrojan 2003, Silbernagl and Despopoulos 2004, Ganong 2005)

2.6.1 Vliv hypotermie na organismus

Kagdl fyziologickl syst®m m§ vlastn2 odpov
d&vs pS2znay.7hypPotermmBn2 kagd®mu syst®mu | e
komunikuje sost at n2 mi . zZJm2kn Njniog vbygleo prvn?2 reakc?

vazokonstrikce o b vy k| eprsset Tt Trkuakja @3 b ichdeetrijéfuer n2 ch | §s1
nos, brada)Hervey 1973, Pozos and Danzl 2001) Tat o vazokonstrikce m

vazodil atac?2, kter8 br 8§neHervpyolK3p z Keat it ke N u lp &
vazodil atace je zpTsoben8 payal Padp?2d¢com peofdeob
prohl oubDj i u poeug &las®e dpo@ wpravdu h o d (KBatinge and Evans 1961,

Hayward and Keatinge 1979 0d t e p | ort ®ruficdt4d A ijtey (Hildelyand dt al.k a n t
2000)a pod teplotou @BMAICI g espyjsemaené DO Q% Yamr t n

°Fn ties
98.6°(37°C).4d pocit chladu
97-

95
93°(34°C) _ svalova ztuhlost

. it . 3 .

91 ™ ztrata manualni
(o] T - .

90 i zruénosti

88° e
86°(30°C) M\ < bezvédomi
85°
82°
81°
79°(26°C)

teplotatéla

«— smrt(?)

<

< cas >

Obr 8zek 7: Schemati ck® zDISeypmB@Nm? ap ¢ llheos w &
organismus.

Hypotermie je zde rozdhDlena m2rnou (bez v
g r af dupraverio dle Pozos and Danzl 2001).

Z8kl adn? fyziologick8 termoregulace zahrnuj
t S(elervey19B). Hypoter mi ekogvet 8v® s$abswvu, c2lem
tNDIn2 teploty. Tento tSes pSetrv§8VISBAC.dtokauad o
nedobrovol nl a rytmickT, f (Hemkngveay d$63) Nefprvd s 2
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metabolismusrost d2 ky t Sesu, ale po zastaven? tSesov(
organismu(Hervey 1973)Dal g2 m %| i nkem kladt emieuanjkec i n a p$h
kangl T, zvi §e0g88 meimpi dov§ vest avbyipllaiatvae,m & hzyn Bnvas
neurotransmiter T, voclhervanmTam Tecfhe ke tlelbrs tnaan c u nsk ¢
zachov§gn2 henbaaroie@rcye faa | ismds@ekosiandbantzl 2001

Prvotn2 reakdfchacxjpdasgen@®@®miirekvencecensg§de.
(Keatinge and Evans £69). Br zy v g aypovemtBaselnebd i j o okl es mnogst
zaminutu (Bigelow et al. 1950) P&pl ot N 2J@AC jagn Kdee dhtTyns ezl mi n
vedekz adr gove8&§n2 oxi du uMlRl ininiotg®&hov 2v eo xti kd&in 2uchh .i | V€
D8l e se objevuje sn2gen?2 pohyblivosti Sasinel
nN8r Tst aniat bjwece®bgi ck®ho plicn2ho mrtv®ho p
kontraktil n2a fiunntkecrek obsrt 81 ifbaohrandsDarezl 2001, Merrisretlah 2
1985)

Ve vylulovmeéi soulslzad@up Sivi §ebul poE§S&Ebmol i
di ur ®zu t pBed egokl e s(demvey t1878,| Patony 200/1)8lel 0 aeakci
nahypervolemii po vazokonstrik¢Hervey 1973kudr gen2 nor m§ lun 2c®aD btelcankiu
je funkce | pdvéenmibddhem?2 igna d2 ky qlakk Vednijg sys
reduk ovmmnt§Seba kysl 2ku, ale podobnhD tomu bude
srdce, kTge a kostkoncemtracemwndlTstdiroas| R«kgiul mTedee
p $ypotermii(Pozos and Danzl 2001)

Vzag2vacaumdoyxht§@m ke sn2geare?pl moyi ljiSwgeas p
kakutn2 dilataci g a IPw d2ks ins?radeen| | nu2sht o® hwol dsetjSee vval i v
budou st 8l e lizocah alne® § ohad rAdmo v § v @dbdzos ghdDknzl 2001)

Cel kovhD maj 2funkcBsklesaa j 2 2 ¢ etneopuo o tdhduwdced iz hor gena i
jatermetabolizovat co g p OV g d e a K(Buit-etzak 1991)

Chl ad nebo hypotokromi éhodynomIBNNSH apist r esjevou
vypl &kwdedrexhol aminT. Tyto hormony dMemidariasand | e d\
Pellerei 1987)Konc ent r a csee iun zhuy Pontue rimng2c,h eplaeci pod T3 1A
usnadnDngl udkidfeuyzbeu n Dk . NRkt eS?2 paci @rkdnientrdcé v aj 2
gluk:-zy me8wibo3d itk ®m st avu paci((@ordsand®anzd 200l) a st
Proto hyperglyk®mie mTge blt zpTlsdbkeam & apg eklhed
indukovan® g1wlk®erenmkaleahgtameTc,e pokhesrn2 funkc
r es ogrlpuck?- z y i (Pazaswand Danrh2001)

Pokl es teploty j8dra obecnD inhibuje funkoc
vekterTch byli | i dypotermiy sat va & 8 h ie d tnfS & endBechhtnikdd n e
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neonemdc&kindd br §nimunintfni2lcthr alce d Bk ,k kitygdrlIS&avmean 20 r n
cyt ok ipld-6, TNFLU INF-0 ) . Hojen2 ran je pSi hypot er mn
pravdRDpodobnhD d&8majva?2olkanct gl kn§Pessldrraikal. 1088s | 2 k
Swanetal. 1953 edn2 m vysvDtlen2 pro chladov8 iimhldiukioo
i munitn?2cylozdbookknulhke.nt®BvE&no, ¢ge zvIigenl vilev ko
m8a k® i munos u(ozesandDai200Bf e k t

Mezi prvotn2 pS2 zgrpaakyn ® wpyostl eorvioive§ ngat 20 g k o z
zhor gen?z svcaevrut r\8Mchém? ne St alv @Mesanpteplo®mE d Se s e
zal2naj2 objevovat vizUBbOnWE am@n B t$ pwliRje dhaujuich
zmDny Vv jedhec@dmal ej g2, pSi (HerVey 197 | @p 88 al v D
obvyklvws npa%it 88@ACot Dop2oBk8lze2s ui rkychl ost i v3den?
ms 885AC na 12 (RPbzes apdSDanzI2200A)C Sn2 gen? | §f eap | optoyk |
metabolisnu mozku. E e k t rkiiviakm§ z au byl a tSépldoty@m@ 4@l a t e
kdyj e gnozek vykazoval aktivitLanier et al. 1992)

262 Hypotermie v kardiovaskul 8rn2m syst ®mu

ObdobnNijijndlcdh wyst ®me c ho vhlyipwktéevk i d i Vv d nku | !
syst @melow et al. 1950) Chl adov T stres vyvol 8vg vazo
zprost Sedkovanboamtsy mp8ipaem, vl evem katechol a
srdel| n2 pSet2gen? a dohromady se zvligenou m
sdel n2 tadkhyylsanjdiciz. t®@pl otou se objevuje naopa
cog zpTsob2 ni §gg? s evderl8i2 va dzegv 2ar §hny2p ostakgn2zki o.v
prTchod sod2ku jeapBpiedlRoulEan®o PRld &d@ WG nSen:
QRS komplexyPozos and Danzl 2001)

Variabilita <cirkadi 8l n?2 tedR®J2f re knmé m ne®
nednor m8§l n?2 tcoml of § Pr av8dntbpodebovnovg8§hou me z
parasympatikenfMacKenzie et al. 1991) BNgn§8 je snivgneg epr ese?2 tepp
kter8 je n8sledkem sn2gen? s [(Backtet@inl®9?6, Bhelqvetl ar i
al.1950) Zpomal en?2 je tak® zapS2linhDno prHemdyougge:!
1973). Kontraktilita myokardu nekl eMd@risetplol86)d s e
Srdeln2 zastaven? s e(Hidebjaedwetrn|. 2004p§ pSi teploth

Vztah mezi tepovou frekvenc?(Clark 190200VDob § & u s s d C
budepo sn2 genz2ort@gpdioz oyv dhoTeS egiMevpyy®73) Doch e mal &) g2
aktivaci a i naktivaci me mbr 8nov®ho naphDt 2,

poterc i 832z gen2 soddiACpwvot 8hne <cykl us srefrdldel m2 ho
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periodu o 1520 milisekundPozos and Danzl 2001) VI i v hypodZenmklemargdh
s2nhN maj 2 vwWwadg 2 arlyec hd m2st s i uhdrrognent2  nsovr ar 8d vn®?u s
pii gg2ch tepl ot §ch.emlacicthlliawhjjggsRo uk Pigaodryy r, ra fcaohy i
nebo nepr §oioslaed Danzl2001)

PSiepl ot poduB2AG2Rev®bj ek smorzo vn& atroy tns vea,
s2n?2 a u komor vz (NederBannpet al.nri883)n Mi ¢ mM®N DI ac gt mi ¢
hypoter mi?2 Jdanse anco Wit M089zWomgE 1983) Def ekt y vzni kIl ®
el ektrick®ho i mpul su se o0bjnaopakjhypotenmi®jstoedac h ®@st N
Na druhou straniumglhlydwn 8s @ r o' p @@ ace fagk ewhyperteimz.k u
Tyto defekty vedou k& z ni k u (\Vostarek mtiat. 2016) Hy per kal emi e mTg ¢
zpS2|in srdeln?2 arytmie, c oympxiej (SpurrcabdvBariow £959p s u d n
VIivem sn2dgen® teploty se objevuje i s2 Rov §
s2Rov®ho a komorov®ho exahwpSir pograde®m ki o@RS o
zpTsob zablokovg§§n2 pSevodn2ho sypS@modnPhopegsy
(Somerville 1960)

Shypotermi 2 Kkl es§ i funkce bunDk. VIiivem z|
Zp Tsob?2 pSepnut 2 na anaer obn?2 met abol i smus a
dos8&8hne 25AC, tekutic®veahoepp8esbupowathewman
(Haddix etal. 1996) co§g zhor guje srdel ot NDvVREAIC. j BSE v DV ¢F
033% kysl 2ku a (Pozos ahdi Danzh20@1pk & ®chfom k|l esnut 2 m o
kn8r Tstukroevh®n Wwhakndhetal 19TBN2 zk8& teplota m8 za n8
koagul aci , kter8 je zpTsokboeanggu lianl hniMizhelsehseke®ndzlly m ¢
1994)

2621VIiv hypotermie na rTst srdce

Mnoho fyziologicklch plrndoeed Dt oudsdeeajpolz e ®m]
Pt §moiomci poiki ot er mT, se d2ky svim pSedkTm um? %
podm2Warkhbanow a kbku&8atzjpk gbsoubimoar gn§ |1 n-3 6 Anapgl2ot N
snz2genou tRNRlesnou hmot mo sne |si@pcjee nweay?l op Nia BBe &
(Warbanow 1971, Warbanow 197® S i hy plotcdhs8migient epov® frekvenc
kpoklesu srdeln2ho videjem8rTenteon ¢ e fd@ehsorIhjoe ok
etal. 1989)atom§a zn§8s| eddk gemédKasrmrdicemegal i e mTge blt
bunD|] nou medloi fvelXtagc?2 ,vel i kost ?2 bunDk. Soul ast
uhypoter mi ckn® r yarkandwald7é, Warbanow 1976S io rp v n §veli§asiz m
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srdce byltaddl hypot @vmamaks Stsz e dgé m ke Korkraktilitar ol 8 r
hypoer mn2 ho srdce byla tak®odhadngty vy @GPy i pSes

Bradykardie a sn2gen® proudilDn? rzénoivici pSi stsyd
(Leeetal. 2011Nap S2 k| a ® sawtDinivial i hppofehmieimbv yon§I n?
1824p Si sn?2 gream ®31,epAO®t DU kuSat klesla srdel n?
prTtok krve an2vkt @idNasaraaet s 498§ or] 8% r

Obr 8zek 8. El ektrokardi ogka@iank ebxpeadimepn® |
Nor motermn2 skupina (100AF, 37, 7AC), hskupirmat
( 108 AF,(Metkdw addAL€ighton 1967)

Podobng8 zjigntldovBriclivw Merre&kzow a Lei ghtor . Ku
skupiny, ve kterTch byla inkubovg&na 90AF, 10(
i nkubovang kuSadna HOO®@AF) v enNilaksmce oyl a ovp§ahku zt vidd tag
tNgg2. Byl zde zwomatelanldapmgéjcdviprSe twdm&ide i pierSke U

(100 Anypertehn2 m kuSatTm (108AF). Hypertermie zpT
jinakbylamr f ol ogi cky stej ng8 |HEektrokard@r enmt by mi ¢k B men
U nor motaerhmnpecrht er mn2ch kuSat, Zdtick® hypge &

komplexu. To bylo podleetaofockl mpT7THeifemo 1 ne
vyuojiatk o model srdel n?2 hypertrofie. Hypertrof
kudr gen2 srdeln2ho videjehodMm®gsthyp d®NAr mm2 ch
embrypen u hyperter mn2ocvh8 bfyrl egk vheondcneo t byy lma tgpjcz mo
ve srovngn2 s normoter mn2 Myotkwapaear tue rknunSa tf ri enkky
bylvdmipodobnT ostatmémi BknuPlimBomh &bhheteBdhgsemn
vliol kovit®haomaltier vk fekrp@htwo®hppSe dp ok | § d(Mé¢rkow andg e | d
Leighton 1967, Merkovand Leighton 1966)
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3 C2plr 8§ce

RTst Y embryon8l nzZm obdob?2 j e pSev8§gnn z

podm2nk8ch se sn2gen2m t eptlbltay a nzkwlIbtagcuej es ev ezlm

HIl avn2m c2l em t®totpgptBcetBykyg: odpoviDdNt na

i
i

Ovlivn2 ni ¢gg?2veiinkkousbta |tnl¥l a eap | sortdac e ?

Pokud dojde p Sedpok!| §dan®mu zv Rt gen?2 s rndac eb u nlfPl m ¢
Yar oyipertrofi 2 nebo hyperplazi?2?

Objev2 seloogfééyswvhDny u obou komor ?

Bude prokazatein r ozd21 mezi PurkyRovIimi vl &kny a p

ZmNn2 se velikost PurkyRovich vI88ken po hyp
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4 Experi me&t 8l n?

4.1 Metodika

411 Pokusnl model

Vexperi mentech byla pougita vejce b2l ® Leg
Kol &€ kks§ Re pubjtebylaagjprvedVT k|l adnhD omyta vodou a dr
byl vy oli gtNny Ylaat §ekemd omgt@t BH)k.ohPlSenm ¢ a0
experimentu byl a vejce iVel8)l ZiebyldVveiceu vlel avd dmipri &® cte.
pS i teplothD 16ARontBrydlaovpsrnaav vidg@kloddt aPoda ® sty Vv a
doi nkub8t or u -Hag/r380nAsivarece Seri@y A Cabinet Incubator). Wk ub 8t or u
pSedem nvaksadnv® ntaepl ot a na376 N i & k & WhioSti 406.vVagmeo c
inkub8toru byla vejce inkubov@gintodadw®n dmayv v
bylak ontrol ov8na teplota a vl hkost i nkub8tor u.
hypot er mn?2 model (71vajec)vPagie cn o zad DKk emt2r odoy s(k up i
jedeng8&bntdmdgl n? skupina byla pSem2sthDna do |
Water Jacketed CQOncubaror With C/hp Lab Oven). MVnkub 8t oru pro kontr c
pSedem ntepsta 3¥Nentk, 5AC a vl hkostp BWdn 2Dm uihrek usbk8ut
sn2gena teplota na 33,5AC a twvhDokiostpdddiby IODH N
odbRausedmn8§ct ®m embr yon§8Il n2 nBydnau p(rRoEVEEptbPanrab akn
a vlihkosti dvakr 8t dennhi.

412 OdbBmbr y?2

Sedmng8ctl embryon8§8ln2 denzbyhaub8joruobiagde
postupnhD otevSeno vysmBSsggRnymdkouhat®@®h&omTnvloy
pap?2r ov S8Smerbblamantésfg (E mbr yo byl o vytageno hS8| kem
embryo osugeno na pap2rov®m rul n2 k4#03aEnmbryo§8 g e n C
bylo usmrceno ustSigen2m hlavilky. D8l e byl k
srdce. Srdcebgl opatrnhD osugeno a hlBw&hgegnvetnd eanta@Tytlie
byl a srdce po dd% wztokwBpardfornfaldekyove® af osf 8t ov®m
pSiepl £t NN&s|l ednDr Byl aypr 8ce wShBRS .p & dd cduub 9he
vevzset upn® al k(dztiTabulkgv ® SadD
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odvodﬂ doba ‘odvod‘ doba odvodi doba

30% BOH* 20 minut | 80 % BEOH 20 minut | 96% EtOH 15 minut
50% BOH 20 minut | 90% EtOH | 20 minut | 100% EtOH| 15 minut
70% BOH 20 minut | 96% EtOH | 15 minut | 100%EtOH | 15 minut

*EtOH = alkohol

Po odvodnhDn2 byltenzencuwe (ptrijkarssntlDnlad vmi nut ) .

parapl astem | do rozpugt Dn? (pSiblignnN na 3¢
paraplastem |11 t askr@ cnea z6a0l inti an udk o  kPoovt oBv Theyh az a |
a ul oljedmi vwi . Hodnoty v8gen2 byly zaznamenS8ny

413 Kr 8 en2 bl ol kT

Kontroly i hypptoersrtknip itpwsdc ;& 2zéapMlignT ch bl o] c
bl olky kr&8jeny ma (lbeiadam2RmMHmMR2 kB8 ouheSareo ts8l iGn
pSeneseny gtnDtcem n ak appkeodue nv opdSjiamriiaezeyn @b § kyoonn:
kapcevyhR&gt2 plot®nky, na n2¢g byla skla um2st
SezT klhypllaots®nky sejmuta a po zrca|lmlzetn®n lows ugreic
3hodi ny byl ad Tpkolnaedcnh®&mua vky schnut 2. PSes noc b
(Biological Thermost#wpl B®ma20psogemplothnD 51AC

4.1.4 Histologick® znal en?2

Jako z8kladn?2 zpTsob barven2 bylo vybr8no
eosi nem. Hematoxylin je modrofjatdse®bbBRkypfi En
cytoplazmu rTgovhD a je naapaé&j pcveobd @Bpdedraf P50
1,2,3a4. Dk §di Bkycsearem byla skla pSem2sthDna v

k&8di nkami Biocleru byla skla | ehce osugena. I
(100%, 100%, 90%, 80% a 70% EtPpH vgdy na 2, 5 mi n udteys.t i D Slvea nk®y
po dobu 5 minut. N8sl edoval o barven? hemat ox
nalmi nut u. Pot® byla skla pr8§na pod tekouc? ko
destlom nou vodou. Barven? skel eosinem byl o apl:i
byla sklaomytawlest i |l ovan® vodhD a odvodnhDna ve vzest

96 %, 100%, 100% Et OH). PpPBtomi byt aectskarborylenem,e | a a
xylenem 1 a 2. N&§slednhD byly Sezy zamontov§gny
skl 2] ka. Zamontovan8 skla byla do druh®ho dr

mont ovac2ho m®di a.
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4151 munohi st ochemick8 znal en?

1) Znalanti&c t i-sarcoimdlic), Rhodamine (TRITC), Wheat Germ Aglutinin a Hoechst
Dal g2m zpTsobem byl o i mearcah-s$asdfedc)haevndatcger® z n

aglutinin (WGA). Mo n eakclt dsa8cbifield ¢ )my @R otlig Mt &@at ij
prost udi um svalov® diferenciace. Je spe8A).Lfi ckeE
WG A Al ex a Fl uor 488 conjugat e j e uni ver s§

vhi stochemicklch aplikac2. V&8ge se pfewmggbarn
mi mo jin® bas8l n2 membr nu.

Nej prve byla skBaooldpamrwfilino2§na8 w 4 vgdy
viogena do sestupn® al koholov® Sady (100 %, 10
Skl a byla d8l e pr aonmytua ,v EBEEXK rs8® dvwee mam5( 0, 5%
5 minut a na konec jegtiPB2nowot®&vaéki &t nma s
pSedinkubace v norm§8ln2m koz2m s®ru (nor mal
byl o Sedidzioku 1%h AdWNx2 ho s®r ov®ho al buminu (bovi
Tween v PBS (0,1% PBT). Pot ® byl-8A (SigmmaMddkicha ap |l
A2172) SedrtwokuNGSB®%BSA a 0, 1% PBT (1: 1SAbyla Pr i r
i nkulmowm&n skl ech pSes noc pSTklKALCn N Pto$i®BSbStl op
polO0 mi nut 8ch. Pot® byla aplikov8na sekund8rn
proti myg2m gl obul i fwohjogat¢dRARimRUre @oahleatousE IBG+IGE,)

Jackson Immuno Research Laboratories;2%0 6 8) . Sekund8r n?2 joztobku i | §t
NGS v1%BSA a 0,1% PBT (1:10) po mDr u 1: 200. Na skl ech byl
inkubovg&na ve tmh 60 mi-22AWdal grekaf ovy@® ot evpd
p$iokojov® teplothD provede nr0@5146Nra|6@ miAdut. W&AMbyl ( | n v
SednNn rdaktokd 0,2%vTritonu P B S . Pot® byla skl a PBSdjedno§t pr
10 mnut vdest i |l ovan® vodDnD. @& Sénavemb Hokchst (Bignthr86140%9).0 b a 1
Hoechst bpyd mNS eud Nin: rdzfku 0,0% Tritorw d e st i | o vHoeckst bylo d N
apli kov@innwmta M® tmn pSi pokojov® teplotDn. Skl
vodou. Pot® byl a®odvVakomPhav @z Satddp ( 70 %, 8 0 %,
EtOH). D8l e byly prepaxgltgnuprbj asmDnwgdw 5 minut
zamontovs8§ny pomoc? permanentn?2ho m®di a (Depex
dne ponechSreatws&it pPov ddkd adn® zaschnut?2 mont

2) Znal e nphospheHisione H3, Cy3 a DRAQ 5
DruhTm zpTsobem imunohistochemi c kit®ghasphe nal e
Histone H3(pHIS 3) a DRAQ 5.Anti-phospheHistone B j ei | Br 8plol ykl on8Il n?2
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Jeschopn8 detekovat histon cH3 ofmmad fi mruy |eouvkaanrTy ort .
Ten se vyskytue y §d Se bunhRDk nMtBE&repuaNtmM®e wykl u,
mit-zy. DRAQ 5 | e zajs?pce2cisfd crka® bNA vgivwl ovh8 ne b c
Prvn? krokem byl oBodpheafundyvy8m®R? <Skel 4v na
postupnhlD ponoSena do sest®wpn®O08&| k 8060 cav & 0%a dI
na2, 5 minuty. DS8tlee W yRPBS sjkd can ou ofB$ s0H% mweeanan , dv
(0,5% PBT) tak® 5 minut a nRB .o nRerco zondorwaus kdovvash
byl o nutn® 1sOknmiM cpiotvra§Xiotv ®&m mikiofinn ® 61 @ub B, O RMIW v 7
dvakm@u.R5 vychlazen2 a omyt 20,IBoylitenensnk 10aningt,an o S e
pak jegthD jednou na 10 miPnBuSt .t SHoktr@ tb y5l amisnkulta
ponoSeny do rozto@ul¥WGBBBedddmp@®@kdmba ®st Pl e b
naskl a aplikov8&8na pri m8rn2570)ot$HEE0RE&® RBH&A S3 (
inkubovsgnvd eglédxcinqecrdAC)la DkluaTt BRRr8a pPOomyha
byl a aplikov§8na s2AfiniRules®an AntitRabbid IgG (JIRLt1k1465@S)
na9 0 minut za pokojov® teploty a ve roztokDNGSSe k u r
s0,1% PBT (1:10)D§ | e bpr a mykkra8®BSImi nut a jednovadl dake
5mi nut . Posl2am rk2rm kkear w2y | a -€PR AR DOR 2DRA@ S dOID
vlo, 1% PBT. DRAQ 5 byl i nkubovsg§n 60ymangk!| aept
vPBS dv anknut8atjeddu Sminutvdesti |l ovan® vodD. D8l e byl
alkoholo® Sadn (70 %, 8 0 %, 9 0 %,Skla9bgl@qprojadi O @8fenu L DD % Et
vgdy 5 minut. fezy byly n8slednhD zamontovs8ny
skl 2] ka. Zamontovan8 skla byghachimutdr urhdahtoo vdar
vet mMivgest 0Si

416 Mi kroskopi ck® metody

Pro zobrazen2 SezT barvedTlac hpolugma tao xswlhitned m
Byl pougit svhRDtelnl mBkpop&opmOmghpuemBEBEG di
Pro sn2m8na jejidho tYepgbrgalfyi pougi t pol 2t aMejprvd bylor ogr

nastavena intenzita svDtla a bylo zkontrol ov
nejprve zaostSen pSi zvDtgen2 10x a byla vyb
v cirkul§ r n 2 obl asti l ev® komory (LV cirmxgdpi |Ip8rranvc®

svalech | ev® %no2mokryy b(yLIVW mspb)2.r §ny pSi zvhDtgen?2
pl 8novanlch obl ast 2 stejnn. Na E§¥NDmob@ehy e
sn2nk8l.e zde byly nasb?2r8ny sn2mky xZnvopyl pr av
postup zomgakdhv®bBwkdAat vgeohch i hypoter mn2ch
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Pur kyRova vtla8kk@& & m8bnyal ana mi k rzoaspkrowptul mB Xmadld u
fluorescence. Pro tvorbu obrPaoz Tn absytla vpeeaby@inmi kazr
vybr 8§na v h oldenvg8®mokB kzavgt$ i eVhk2a §4x®. komoSe byla vy
bohat § na tPart oy Rolv&ik nak § Eeadas esobvykl e vVysk)
podendokardem( Obr 8z ek yskygtamostaenD nebo ve .skMpjicnDd
protagenil v,.SeagemvpSipadBzglde2 oSe 7y nR wrSkny?Rokvyl
byly sk2rz&My Peors2tmpd bxy.l opakovsn u vgech SezT

Obr 8§zek§dOkrmod metodi ck® zPbrlkyRmn¢l alm | wivEkén
Sn2mek | ewo® | leemor ypaphyl§ruyechoSeml T our &s
ofotografih y p otheor nsnr2dce. Zv Dt gen®mbyl o 40x, mnS

Fotograie imunohi st boohemiaghlk®m 2 snam&roywf ok8l nzm f I U
mi kroskopu Ol ympus BX61, komfagl @l rex pmo d mle n £ b |
sekund8rn2 fluorochrom Zmalmems§r rifiuma hs esk wrcch&rm
Sn2mek byl zaost Sen se zvhRDtgen2m 10x a pot®
kapka i merzn2ho ol eje. C21]1 ov® olpd(avscircjLVingd v st
RV circ). Dva 1 2 mkkya § d ® boyllyasftot ogr af ovERSi seapwwdit Gra n

byla pSi autofluorescenci nagstéadvermpdizkbkenlSlkea y
1,50m), intenzita Ilpaménru,dbpkddzdud ®ge neypu gats@r o
upravena jeho intenzita. Tento postup byl zop
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417 AnallTza sn2mkT

Nasn2man® obr8zky ze svDteln®ho a fluoresc
v programu Imaged win64 (FIJI) . D2ky tomuto programuybdgy@aT ml
pSes j§dro kagpi®melsercthmkuV byl o zmpP$Sdnemmaxijn
definovanou buniD| nou me mb rj 8endonuo. m Hsond?nnoktuy  bnyal nyl
dotabulky VEx cel u Mi crosoft Office. Tent o @toesdg uaf ib2
MRSen2 @¢g2Sky stRn komor byl vel mi ImdgeloMn6dl . St
(FU) v pixelech. Bykggod®bsRyNtSiav®lastev® ko
byly hodnoty vHxelgvicrosoft dffie .t aBouuR kkyy pSevV ®dniky&®os @
vi 8kna byla tak® mndSdémagel- wind Flde.l eNa ka pd®@mgr sm
zmNDSen maxi m&§l n? pol et jasnhN definovatelnlch
pSesunuty do tabufikye Ex¥¢@eéc iMioctryp3tmflayn @f deovde de
naOm.

Fotografie -S& a@anWGaAnbml Y t apko@amu ymaged wirb4 e n y
(FU) . C2lem bylo tak® zmhRSen2 tlougSky kardi om
d&nonNktep$thmadech nej asni definovanou pl azr
hematoxylinem a eosinem. Znovu bylckva § d ®m sn2 mku z mRDSejnads nnanx i
j 8drem a bunD|l nou membr 8nou. EXHodalhnwt Mi dryd o futl o
tento postupdy zopakovs&n u vgech sedmhy. nRotdO&. byl y h

Nasb2ran® fotografie se znal enprogrampedh ABob88 a |
Photoshop 7.0 a ImagéJwin64 (FIJI). Nejprve bylawyw r ogr amu Phot oshop o0z
j 8dr or ¢tjferuj2c? buRky) . Pot ® byl an?2 3k @n tj r8al
pSepnut2m jednotlivich kan8l T. Polet pozitiwvn
Hodnota byla ulogena do tabel by lefl sma¢ Iplactili cr o
vePhot oshopu a pot® byl pSenesen do | mageld. z
VExcelu. Stejnl postup byl zopakovg&n u vgech |

418 St ati stick® vyhodnocen?

Nasb?2rans§ dat anabydwaD rokdmil eynwa pohald . tN@mumc
inkubovanTlch e nhbyrpyo’t ebr yrinéd Bpkajpednooy 1b2y | @embzray 2 .
prezentovs8§ny ve visledc2ch |jako @moimbmenostc k]
srdce a t NDMH&BW y L00 (pW |-2hmaodnost sde [ g] , BW = hmotn
Signifikantnost visl edkT by l-@stukiohodnotyo dtatisticByn a

vliznamn® byly 0z nay wniyt |lheugdeardd B kOB, ** $ < 0,01,
*** P<0,00). Korel al n2 k o efviymieesgiafl? dny In esppr ooj itrendoe?n
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rovnice regrese a hodnotou spolehlivostiiRut o hodnotu spolehlivosti
(R=0, 1), stSedn?2REEE).= 0,3) a vel kou

42 Vi sl edky

Visl edky byl doskupingiasnbi2zrodvn®n ydSast| ead & jarncanl 1T zy :
42.1 Hodnoty hmotnosti tRDla a srdce, pomDr v
422 G2Se bunhRk po znal en? -shaerkaotmoexr yi lcikn enm ask t e
423 G2Se sthDny lev® a prav® komory
4.2.4 Hodnoty pS$S2|l n®ho prTmRru PurkyRovIich vl
425 Mnogstv2 proliferamcR&hNkardi omyocytT

421 Hmot nost t DIl a a srdce

Prvn?2 skupknGeclmi7)embr vyi byla inkubdovs8na
nor mot er mi e (37,5 AcC) . V. druh® skupinbD (n=
vhypot eromin (t3e3p,15 AC) . Hypot er nvne2j ceembvriydai thkey Ind
vzrTstu neg kontroly. Tomuto faktu odpov2dal a

PrTmBDrn8 v8ha normoter mn2ch embry?2 byrmanosi 6, 88
11,98 N 1,26 g. Hmot nost U2 noor MO %e mmm2 cun heyn
Dle Studentova fiestuly | a hodnot avélomiot ®t atoiz s &=iD,@MKR)y vIznam

20

15 ~

g1 1°

normotermie hypotermie

Graf 1: Pr TmDr n 8§ hmot nost tNDla kuSec?(dher em
uexperiment 8§l n2 isrkkuphlnog o(tvea de)c hs podm2 nl
Kontroln2z eokJdmPDna bWYEdg2vo 29 % restdP <00 t ¢

Po vyjmut2ozsordavaljismeo zd?3slr dmez ihyplou gir manrhic h
znatel nhD vDtg?. Toto pozorovs8§n?2 byl o potvrzen
srdce u normoterméa2th ®mBRMy2A7bynga al oprot i t
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hypotermnz2ho

moNelRd, P9l sng18Zde se hmotnost
Studentovadt est u | e

visledek signifikantn2 (P < 0,

Graf 22 Pr TmRrn8 v§8ha
skupiny (modSe).
Hmotnost byla o 18%

srdce embr(yl2eruv emndX)moat ¢

vhDt g2 u hy p oteseP m0,05h o
Naob r § 20dew i di t el nT

uhypotermn2ch embry?

m2rnl rozdklazuegevelDikgéstie

ve srovns8n?: s kontrol

ami

Obr 8zeKirdfsverz8Il n?2 Sez sr dc emr iumekna n8tl rnc

(vpravo).

Viivem hypotzbyi eRDnochi8dée khmD8ne k & e mammk

D8l e J sme sr ovsidReigakhimogammlggt iviBhyoamt r ol n2 s ku
N 0,07 a u

experiment 8l n2

skupiny by(67 525
uhypotermn2ch embry?2 (P

< 0,001).
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