Historie renin-angiotenzinového systému (RAS) saha az do 19. stoleti. Za nejucinngjsi slozku RAS je
stale povazovan ANG II. Tento oktapeptid hraje dulezitou roli v kontrole objemu télnich tekutin, v
regulaci krevniho tlaku a v kardiovaskularnim remodelingu prostfednictvim pfimych G¢inkii na syntézu
proteinli, na bunéény rast a diferenciaci bun€k, na indukci rast-podporujicich genti a na utlumeni
syntézy kyslikovych radikalii, prostanoidi ¢i cytokind.

Hlavnim cilem této dizertacni prace bylo zjistit, jakou Ulohu hraje interakce mezi systémovym a
intrarenalnim RAS v rozvoji hypertenze. Vychazeli jsme z néasledujici hypotézy: u transgennich potkanii
dochazi v obdobi rozvoje hypertenze k urychlené intrarendlni tvorbé ANG II, ktera neni nasledovana
pfiméfenym Utlumem exprese AT1 receptori v rendlnim fecisti a v oblasti tubuldrniho systému ledvin.
Kombinace téchto dvou faktorti je odpovédna za zvysenou rendlni vaskularni rezistenci, zvySenou
tubularni reabsorpci sodiku a celkové zhorSeni funkce tlakové-natriuretického mechanismu ledvin a
nasledny rozvoj hypertenze.

Cela prace je rozdélena do nékolika kapitol. Prvni ¢ast je zaméfena na klasicky RAS, na jeho znamé i
nové objevené hlavni slozky a na jednotlivé lokalni tkanové RAS. Hlavnim tématem druhé ¢ésti jsou
zviteci modely hypertenze. Jsou zde popsdny ctyifi modely experimentalni hypertenze, které jsou
pouzivany v nasi laboratofi. Posledni a zaroven nejvétsi ¢ast tvoii vlastni studie.

Cilem prvni studie bylo stanovit koncentrace ANG II v plazmé a v ledvinné tkéni u anestetizovanych,
chirurgicky stresovanych zvitat a naproti tomu u bdélych zvirat. Doposud nebyl studovan vliv anestézie
u ANG II-dependentnich modelii hypertenze a také nebyla provedena podrobnéjsi studie srovnavajici
plazmatické a rendlni koncentrace ANG II u experimentalnich modelt ANG II-dependentni formy
hypertenze a u normotenznich kontrolnich potkani.
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