Hyperglykémie a inzulinova rezistence jsou souvisejici patofyziologické stavy, které zvysuji riziko
rozvoje kardiovaskularnich chorob. Sou€asné poznatky naznacuji, Ze hlavni pfi¢inou vzniku inzulinové
rezistence miZe byt porucha funkce tukové tkané a nasledné ektopicka akumulace lipidil ve svalové a
jaterni tkani. Tukova tkan slouzi organizmu jako hlavni zasobarna energie. Funguje vSak také jako
endokrinné aktivni organ, pro coz svédci sekrece znacného mnoZzstvi biologicky aktivnich molekul jako
jsou cytokiny, prozanétlivé a v menSi mife i protizanétlivé faktory nebo komponenty systému
renin-angiotenzin-aldosteron. Né&které komponenty lokalniho systému renin-angiotenzin-aldosteron
produkované tukovou tk&ni mohou pfimo vyvolévat lokélni inzulinovou rezistenci v tukové tkani.

K hyperglykémii a inzulinorezistenci dochazi také u kriticky nemocnych pacientll a vystupiiovani tohoto
stavu je spojeno s vySSi morbiditou a mortalitou. NaSe pfedchozi studie prokézala, Ze tukova tkan hraje v
pribéhu kritického onemocnéni vyznamnou roli pfi vzniku hyperglykémie diky zvysené produkci
prozanétlivych cytokinl. Prvni Cast této dizertatni prace je proto zaméfena na lokalni systém
renin-angiotenzin-aldosteron u kriticky nemocnych pacient(l jakozto dal$i systém tukové tkané, ktery je
spojen s inzulinovou rezistenci. NaSe studie prokazala, Ze kardiochirurgicky zakrok zvysil expresi
MRNA pro angiotenzinogen v epikardialni ale nikoliv v podkozni tukové tkani, coz naznaCuje mozné
zapojeni systému renin-angiotenzin-aldosteron epikardialni tukové tkané do vzniku lokalni a pfipadné i
systémové inzulinové rezistence.

(...) Vyssi hladiny Pref-1 u obéznich pacientd s DM 2. typu mohou potencionalné zhor$ovat inzulinovou
rezistenci a tim vést k vyrazngjsi poruse glukézového metabolizmu. Léky snizujici hladinu Pref-1 by v
budoucnosti mohly vést komplexnim mechanizmem ke zlepSeni inzulinové senzitivity u pacientll s
inzulinovou rezistenci.



