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Abstrakt:

Cile: Hlavnim cilem této prace je prohloubeni znalosti o vlastnostech konexini pfi
arytmogenezi. Prace se zabyva hlavné roli konexinu 40 (Cx40) pii embryondlnim vyvoji srdce
u mySi a zménami v distribuci konexinu 43 (Cx43) pti objemovém srdecnim selhani u
potkant.

Metody: Vliv Cx40 na vyvoj srdce byl studovan na transgennim kmenu mysi GFP:Cx40

s pouziti metody optického mapovani. Obéhové selhani bylo zkoumano na potkanech

s provedenym aortokavalnim zkratem. Morfologické zmény v srdcich byly zkoumany na
histologickych fezech za pouziti imunofluorescenénich metod.

Vysledky: V sinich je Cx40 béhem vyvoje nutny zejména v pocatecnich fazich, od 12,5
embryonalniho dne postupné zastupuje jeho funkci Cx43. Absence Cx40 vede ke zpomaleni
vedeni a ke vzniku ektopickych pacemakert. V komorach vede absence Cx40 v ptevodnim
systému k insuficienci vedeni pies pravé Tawarovo raménko a dochazi postupné k blokadé. U
potkanid s obéhovym srde¢nim selhdnim byla prokazana excentricka hypertrofie (definovana
jak makroskopicky tak mikroskopicky) bez ptitomnosti vyraznéjsi fibrozy. Hlavni potencialni
arytmogenni zménou je snizeni mnozstvi a defosforylace Cx43.

Shrnuti: Prace komplexné popisuje vliv absence Cx40 na vyvoj pfevodniho systému
srde¢niho béhem kardiogeneze a morfologicky hodnoti dopad ob&hového pietizeni na
myokard komor a na vznik potencionalniho arytmogenniho substratu.
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