Abstrakt

Vyvoj a synchronizace fetdlnich suprachiasmatickych jader (SCN) jsou fizeny matetskymi
podméty, mimo jiné hormony prochazejici v cirkadiannim rytmu placentou. Neddvna studie
poukazala na pusobeni glukokortikoidii (GC) na fetalni SCN in vitro a in vivo, pticemz
po aplikaci syntetického GC dexametazonu (DEX) in vivo byla zaznamenana regulace genové
exprese c-Fos (Ceémanova et al., 2019). S vyuZitim organotypickych explantatt SCN
ze 17. embryonélniho dne (E17) transgenniho mysiho modelu mPer2¢ bylo navéazéano
na prvotni studii s cilem bliz§iho objasnéni ptisobeni GC pfi aplikaci in vitro. Zaznamem
PER2-bioluminiscence E17 SCN explantatt v redlném Case bylo potvrzeno, ze DEX zvySuje
amplitudu E17 SCN explantati a aplikace DEX v CT 15-18 vede k fdzovému ptedb&hnuti
rytmu. Specificita pisobeni DEX byla potvrzena aplikaci antagonisty glukokortikoidovych
receptori, mifepristonu. Inhibice signalnich drah protein kindz A a C, vedoucich k regulaci
genové exprese c-Fos, neméla na pisobeni DEX in vitro u E17 SCN explantatd zadny vliv.
Zaznamenan nebyl ani vliv DEX na dynamiku degradace hodinového proteinu PER2. Pomoci
noveé zavedené metody izolace RNA nasledované RT-qPCR byla u E17 SCN explantati po 1h
od aplikace DEX detekovéna zvysend hladina c-Fos v porovnani s kontrolni skupinou VEH,
zatimco pii aplikaci DEX v CT 4 nebyl tento rozdil zaznamenan. Po 3h od aplikace DEX
v CT 16 jiz nebyla zvySend hladina c-Fos detekovana. Na expresi dalSich z testovanych gent,
konktrétné Vip, Nr3cl, Fkbp5, Sgkl, Perl, Per2 a E4bp4, nemél DEX vliv pfi aplikaci v CT 4
ani CT 16 po 1h ani 3h piisobeni.
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