Abstrakt

Jednou z cest expozice lidského organismu cizorodym latkam, xenobiotikiim, je jejich
piijem potravinami. VétSina xenobiotik jsou lipofilni latky, které se kumuluji v organismu a
pfi dlouhodobém a nadlimitnim pfijmu maji negativni vliv na zdravi ¢lovéka. Z hlediska
prevence jsou dilezité stravovaci navyky lidi, identifikace, vyhodnoceni a fizeni rizik
pochazejicich z potravin. Distribuci lipofilnich cizorodych latek v organismu ovliviiuje velikost
tukové tkané, ktera je jejich hlavnim tlozistém. Dosud nevyfesenou otazkou zlstava, zda tyto
latky ulozené v tukové tkani, maji potencial ovliviiovat zpétn¢ jeji vlastni tvorbu (adipogenezi)
a fyziologické funkce. Tyto poznatky by byly nesmirné cenné, nebot’ s obezitou spojena
dysfunkéni zénétlivé zménéna tukova tkan, je pfi¢inou kardiometabolickych komplikaci
obezity podminénych systémovou inflamaci, ektopickym ukladanim tuku a multiorgdnovym
poskozenim.

Studie byla zaméfena na zakladni patofyziologické mechanismy na urovni adipocyti, a
to konkrétné na vyzkum rizikovych a protektivnich faktort. Z ochrannych faktort byl sledovan
vliv fytoprotektivnich latek s antioxida¢nim potencidlem. Z rizikovych faktorti se jednalo o
studium vlivu perzistentnich organickych polutantii (POP’s). Expozice POP’s byla sledovana
jak v pribéhu diferenciace mezenchymalnich kmenovych bunék na adipocyt, tak i jako
chronicky vliv rizikovych faktort na jiz zraly adipocyt.

V modelovém experimentu chronické expozice 2,2-bis (4-chlorophenyl)-1,1,1-
trichlorethylenu (p,p” DDE) u diferencujiciho se adipocytu z lidské mezenchymalni kmenové
buniky (hMSC) byly hodnoceny ve dnech 0, 4, 10 a 21 zakladni parametry, jako je velikost a
mnozstvi tukovych vakuol v adipocytu, transport a skladovani latek v tukovych vakuolach,
metabolismus buniky prostiednictvim mitochondrialni respirace, tvorby adenosintrifosfatu
(ATP), reaktivnich forem kysliku ¢i aktivity superoxiddismutazy. Pii hodnoceni byly vyuzity
metody barveni fluorescenéni sondou, barveni Oil Red O, neptimé fluorescence, respirometrie
s vysokym rozliSenim, méfeni aktivity citrdtsyntdzy a mitochondridlniho membranového
potencidlu (MMP). Vysledky byly hodnocenty statisticky pomoci softwaru MATLAB statistic
Toolbox (MathWorks Inc., Natick, MA, USA) a OriginPro 2017 (OriginLab Corp.,
Northampton, MA, USA).

Prokazali jsme rozdilné ovlivnéni adipocytarni diferenciace v zavislosti na
chronické davce polutantu, kdy pii niz§ich koncentracich (1 pM p, p’-DDE) doslou
maturovaného adipocytu k zvySeni MMP, bazalni a s ATP vdzané mitochondrialni respirace,
coz ve svém vysledném ucinku ukazuje na obezogenni potencial sniZenou produkci tepla,
zvySenou schopnosti proliferace a viability adipocytu. Chronickd expozice vyssi koncentraci
polutantu (10 uM p, p’-DDE) béhem diferenciace adipocytu naopak diferenciacni proces
zpomalovala. Tyto experimenty prokazaly schopnost chronické expozice p, p"-DDE zasahovat
v prubéhu adipocytarni diferenciace jak do fyziologického procesu adipogeneze, tak do
metabolického programovani zralych adipocytt, a to v zavislosti na davce polutantu.
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