Abstrakt:

Vaniloidni receptor podtypu 4 (TRPV4 — z anglického transient receptor potential), ktery
patii do skupiny TRP kanalti, je pro vapnik propustny kationtovy kanal. TRPV4 je aktivovan
osmoticky, teplotné, nizkym pH 1 fadou extracelularnich a intracelularnich chemickych
ligandd a druhych posli a z tohoto diivodu mohou hrat vyznamnou ulohu v patofyziologii
neuronti a gliovych bunék. V této studii jsme zkoumali vliv mozkové hypoxie/ischémie (H/I)
na funk¢ni expresi TRPV4 kanald u astrocyta v CAL oblasti hipokampu dospélého potkana.
Ischemické poskozeni hipokampu bylo vyvolano bilateralni 15-ti minutovou okluzi karotid v
kombinaci s hypoxii. Imunohistochemické analyzy ukazaly, ze 7 dni po H/I, exprese TRPV4
je vyrazné zvysena u astrocytt V CA1 oblasti hipokampu, a ze toto zvySeni exprese TRPV4
koreluje s vyvojem astrogliézy. Hipokampalni astrocyty V tkanovych fezech nebo astrocyty
izolované z CA1 oblasti hipokampu odpovidaji na aplikaci TRPV4 aktivatoru 4-alpha-forbol-
12-13-didecanoate (4aPDD) zvySenim intracelularniho vépniku [Ca®']; a aktivaci
kationtového proudu. Zvyseni [Ca®*]i i TRPV4-specificky proud jsou vyrazn& sniZeny
odstranénim extracelularniho vapniku nebo aplikaci ruthenium red nebo RN1734, které patii
k antagonistim TRP kanald. V pribéhu reperfize po H/I poskozeni, TRPV4-specifické
odpovédi astrocytli jsou vyrazné zvySeny. Zavérem lze shrnout, ze TRPV4 kandly jsou
zapojeny do vapnikovych signalizaci reaktivnich astrocyti v CA1 oblasti hipokampu a mohou

se tak podilet na patogennich mechanismech po ischemickém poskozeni mozku.



