9.1.4 Hematologie a biochemicka analyza séra

Vzhledem k tomu, Ze chladova expozice je v literatuie spojovana s poSkozenim ledvin (Fregly,
1982) a zménou krevnich parametrii (Kralova Lesna et al., 2015b), byl stanoven v naSich
modelech krevni obraz a provedena biochemicka analyza séra tomto ohledu. Hladina kyseliny
mocové byla signifikantné zwSena snizena o 45 % oproti kontrole, soucasné byla hladina o
52 % snizena u CLR ve srovnani s CL. w-CER-epretikentrole-amezi Ca-CELR byl rezdil 52
%- Hladiny cholesterolu a triacylglycerolt byly beze zmén (Tab. 1). Vysledky krevniho obrazu
a biochemicka analyza séra ukazaly nasledujici zmény: V celkovém poctu bilych krvinek ani
v poctu jejich subpopulaci nebyl nalezen rozdil. AvSak v procentualnim zastoupeni populace
lymfocytti doslo k poklesu po 3 dnech z 68 % na 55 %, na 59 % u 10D a 58 % po CLR. Populace

monocytll procentualné stoupla az po CLR z 3,1 na 4,2 %. Populace granulocyti vzrostla
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7 28,9 na 40,8 % po 3D, dale na 37.8 % po CLR. signtfikantat-snizent-poctatymioeytiu3bo
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skaapiny—Pocet Cervenych krvinek byl signifikantné snizen o 12 % a hladina hemoglobinu byla

snizena o0 7 % v 10D. Na rozdil od primérného objemu erytrocyti, ktery byl naopak zvysen
v 10D o0 7 %. U CLR doslo k snizeni 0 5 %. A mezi CL a CLR byl signifikantni rozdil 7 %.
Stejny nalez byl u primérné koncentrace hemoglobinu v erytrocytech: signifikantni narast
v 10D 0 6 % a snizeni 0 6 % u CLR. Jak mezi 3D a 10D, tak i mezi CL a CLR byl signifikantni
rozdil 7 %. U 3D doslo k signifikantnimu sniZeni o 3 % a také v hladiné MCHC vztaZeného na
hematokrit bylo sniZeni o 5 %. Distribucni §ife erytrocytl byla také zvySend o0 4 % v 10D. Pocet
krevnich desti¢ek byl signifikantn€ sniZen u vSech experimentalnich skupin: 3D 0 27 %, 10D o

29,5 %, CL 027 % a CLR 0 25 %.



Experimentalni skupiny C 3D 10D CL CLR

n 6 6 6 6 6
Krevni obraz
Pocet bilych krvinek (10%/1) 182+6 19,01 17,1 +£2 16,3 +2 15,6 +4
Pocet lymfocytt (10%/1) 123+4 10,5+ 1 10,2+ 1 10,4 +1 9,2+3
Pocet monocyti (10°/1) 0,6 +0,3 0,7+0,1 0,6+ 0,1 0,6+ 0,1 0,7+0,2
Pocet granulocyti (10%/1) 53+2 7,8+1 63+1 53+1 58+1
Lymfocyty (%) 68,03 552+ 4™ 59,8 +2" 64,1 +4 58,0+ 6"
Monocyty (%) 3,1+0,5 3,8 +0,5 3,5+0,4 3,8 +0,3 4240 ,5™
Granulocyty (%) 28,9 +3 40,8 + 4™ 36,7+2 322+4 37,8+6"
Pocet &ervenych krvinek (10'%/1) 9,0+0,5 8,6 +0,4 7.9+02" 8,5+ 0,4 9,5+ 0,3%
Hemoglobin (g/1) 175,0 £13 165,3 + 4" 162,2 + 3" 164,0+5 174,7+3
Hematokrit (%) 53,3+4 52,1 +2 502 +2 51,12 53,4+ 1
Priimérny objemu erytrocyti (1) 59,2+2 60,6 = 1 63,617 60,3+ 1 56,1 £27*
MCHC préim. obsah hemoglobinu  194+0,4  19,2+0,6 20,5£02™* 193+0,4 18,3+ 0,57
(pg)
MCHC je hodnota vztaZzena na 328,0+4 317,0+£ 6" 322,85 321,0+ 6 327,0+4
hematokrit (g/1)
Hodnoty distribu¢ni kiivky pro 15,0+0,4 15,1 +£0,1 156+03" 153403 14,9+£0,5
erytrocyty (%)
Pocet krevnich destigek (10°/1) 2094,7 + 1528,5 + 1476,5 + 1530,0 + 1572,3 + 88"
323 222" 307" 99™
Pramérny objem desticky (fl) 6,4+0,1 6,6 £0,7 6,3+0,2 6,4+0,1 6,0+ 0,3
Trombokrit (%) 16,9 £0,3 17,0 £0,3 17,1+£0,2 16,9 +0,1 16,6 0,1
Biochemicka analyza séra
Cholesterol (umol/1) 23+0,3 24+£04 24+£02 2,5+04 2,3+0,3
Triacylgycerol (umol/l) 2,0+0,6 1,4+0,4 2,0+04 22+0,3 2,3+0,6
Kyselina mo¢ova (umol/l) 119,3 +£42 86,0 £ 18 118216 102,2+10 53,5+ 9™

Tabulka 1: Krevni obraz a biochemickd analyza séra ve zvolenych chladovych expozicich: 3 dny (3D), 10 dni
(10D), 5 tydnii (CL), 5 tydnii chlad a 2-tydenni regrese (CLR) a u kontrol (C). Primérnd koncentrace hemoglobinu
v erytrocytech (MCHC). Hodnoty predstavuji priimérnou hodnotu se smérodatnou odchylkou (*p <0,05).
*n <0,05 vs C; **p <0,01 vs C; ***p <0,001 vs C; ~~p <0,01 vs 3D, ##p <0,01 vs CL; #p <0,05 vs CL; n= 6.



9.2 Ischemicka tolerance srdce v poc¢atcich chladové expozice (1 az 10 dni)

V ramci druhého cile byla provedena na potkanech kmene Wistar z chovu Velaz s.r.o. Zaméiili
jsme se na stanoveni ischemické tolerance levé komory v pocatcich chladové expozice po 1, 3
a 10 dnech. V pocatcich chladové expozice byly stanoveny zakladni parametry: télesna
hmotnost (BW), hmotnost BAT, pomér BAT/BW, rektalni teplota (RT), celkova hmotnost
strdce  (HW), pomér hmotnosti levé komory srde¢ni ku hmotnosti téla (LV/BW),

pomér hmotnosti pravé komory srdecni ku hmotnosti zvifete (RV/BW) a pomér hmotnosti

celého srdce ku hmotnosti téla (HW/BW). Ve 3-dnech-ehladevé-expozice-(3D)bylozjisteneo
stgntfikantni-zvySenit HW-015-%ve-srovaani-skentrelni-slkaapinet: U skupiny 10D byl zjistén

signifikantni nartst nasledujicich parametrt oproti kontrolni skuping: hmotnosti BAT o 45-%
54 %, pomér BAT/BW o0 44-% 60 %, HW-622-%;RV/BW-o35-%a HW/BW-e18%. Ostatni
parametry byly beze zmény (Tab. 2).

Experimentalni

skupiny Kontrola 1D 3D 10D
n 8 8 8 8
BW (g) 385+ 16 363+ 13 356 £21 370+ 30
BAT (mg) 257 £47 270 £ 57 266 + 86 3906 + 71**
BAT/BW 0,67 +0,12 0,74+ 0,16 0,74 £ 0,23 1,07 £ 0,11%**
RT (°C) 37,0+ 0,23 36,9 + 0,54 36,7+ 0,27 36,9+ 0,31
HW (mg) 1016 + 83 1059 + 79 1018 + 58 1030 + 86
LV/BW 2,07+0,23 2,21+0,26 2,24 + 0,08 2,16 £0,13
RV/BW 0,57+ 0,05 0,57+ 0,06 0,61 +0,07 0,62 + 0,07
HW/BW 2,64 £0,22 2,78 £ 0,26 2,86+ 0,11 2,79+ 0,12

Tabulka 2: Zdkladni parametry: télesna hmotnost (BW),; hmotnost hnédé tukové tkane (BAT), pomer BAT/BW;
rektalni teplota (RT); hmotnost celého srdce (HW); pomer hmotnosti levé komory srdecni ku hmotnosti téla
(LV/BW), pomer hmotnosti pravé komory srdecni ku hmotnosti téla (RV/BW) a pomér hmotnosti celého srdce
ku hmotnosti tela (HW/BW) u kratkodobé chladové expozice: lden (1D), 3 dny (3D), 10 dni (10D) a u kontroly
(C). Hodnoty predstavuji priimérnou hodnotu se smérodatnou odchylkou (*p <0,05); *p—<0:05+vs-€; **p <0,01
vs C; **%p <0,001 vs C; n=8.



Hmotnost potkanli v den experimentu byla v rozmezi: kontrola 356 + 17 g, 1D 344 + 5 g,
3D387 £ 7 g, 10D 371 £ 5 g a skupiny se vzajemné signifikantné neliSily (Obr—HoA)
(Obr.12A). Hmotnost BAT u kontrolni skupiny byla 278 + 20 mg, po 1 a 3 dnu se signifikantné
nezménila (1D 244 + 29 mg; 3D 351 + 27 mg), avSak po 10 dnech vzrostla na 414 + 43 mg,
coz predstavuje signifikantni zvySeni o 149 % oproti kontrolni skupiné (Obr. 12B). V pribéhu

I/R poskozeni byly sledovany hemodynamické parametry, tepova frekvence a stfedni arterialni
tlak (Tab. 3).

- Stiedni arterialni tlak

byl sniZen ve stabilizaci u skupiny 10D, ostatni hemodynamické parametry byly beze zmény.
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Obrazek 1: Maturace hnédé tukové tkané (BAT): T¢lesna hmotnost (BW, A); hmotnost hnédé tukové tkané
(W_BAT, B); pomér BAT/BW (C); u kratkodobé chladové expozice: lden (1D), 3 dny (3D), 10 dni (10D)
a u kontroly (C). Hodnoty pfedstavuji primérnou hodnotu se smérodatnou odchylkou (*p <0,05); *p <0,05 vs C;
p <0,05 vs 1D; Tp <0,001 vs 1D; n= 6.

Experimentalni skupiny C 1D 3D 10D

Tepova frekvence (udery/min)

Stabilizace 390+ 17 403 +£20 398 £22 382+30
Ischemie 384 + 33 395+23 382+ 31 380+ 33
Reperfuze 375+£29 395+ 30 385+36 382+35

Stredni arterialni tlak (mmHg)

Stabilizace 91 +24 83 +18 92+£16 70 £ 18*
Ischemie 77 + 19 73+ 11 88 + 18 74 +23
Reperfuze 76 £16 70+£12 84+£17 70 £17

Tabulka 3: Hemodynamické parametry: tepova frekvence a stiedni arterialni tlak v kratkodobé chladové expozici:

1 den (ID), 3 dny (3D), 10 dni (10D) a u kontroly (C). Hodnoty predstavuji primérnou hodnotu se smérodatnou
odchylkou (*p <0,05); *p <0,05vs C; n = 9.



U kontrolni skupiny byla naméfena velikost I/R poSkozeni 52 %. Velikost I/R poSkozeni po 1
dni chladové expozice (1D) 49 % se neliSila od kontrolni skupiny, u které velikost infarktu byla
52 %. Prekvapive jiz po 3 dnech chladové expozice (3D) byla velikost infarktu snizena na 34
% a doslo k signifikantnimu sniZeni velikosti I/R poSkozeni o 35 % proti kontrole. 10 dni
chladové expozice (10D) snizilo velikost I/R poSkozeni na 38 %, coZ ptredstavuje signifikantni
snizeni o 27 % proti kontrole (Obr. 13A). Velikost oblasti zasazené ischemii se mezi

jednotlivymi skupinami nelisila, pohybovala se v rozmezi 45-48 % (Obr. 13B).
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Obrazek 2: Velikost ischemicko-reperfuzniho (I/R) poskozeni (A) vyjadieno jako pomér velikosti infarktu (IS) a
velikosti zasazené€ oblasti ischemii (AR); velikost zasazené oblasti levé komory srde¢ni ischemii (B), vyjadieno
jako pomér AR a velikosti levé komory (LV) u kratkodobé chladové expozice: 1 den (1D), 3 dny (3D), 10 dni
(10D) a u kontroly (C). Hodnoty piedstavuji primérnou hodnotu se smérodatnou odchylkou (*p <0,05); *p <0,05
vs C; **p <0,05 vs C; Tp <0,01 vs 1D; TTp <0,001 vs 1D; n=09.



