Adaptace na chronickou hypoxii zvySuje toleranci srdce k ischemicko-reperfuznimu poskozeni. Tato
adaptace je umozZnéna radou fyziologickych zmén na bunécné udrovni. Jednou z nich je zména
v bunééném energetickém metabolismu. Tento proces mize byt regulovan proteinem FTO (z angl. fat
mass and obesity associated), demetylazou epigeneticky regulujici bunéénou syntézu proteind. Srdecni
metabolismus mUzZe byt také modulovan adipokiny leptinem a adiponektinem. Cilem tohoto projektu
bylo proto studovat roli FTO a adipokinG v chronicky hypoxickém srdci. Dospéli samci potkant kmene
Sprague Dawley byli adaptovani na dva modely kontinudlni normobarické hypoxie (CNH; 12 % O, a 10
% O3; 3 tydny). CNH (10 % O,) redukovala u téchto zvifat rozsah infarktu myokardu o0 20 %. CNH (12 %
0,) nebyla kardioprotektivni. Hladina proteinu FTO byla mérena v tkani levych (LV) a pravych (RV)
komor, stejné jako v jatrech a koncovém mozku hypoxickych i normoxickych zvifat. Za normoxie je
hladina FTO v RV o 50 % vys$si nez v LV. Ve vysoce metabolicky aktivnich tkanich jater a koncového
mozku jsou pak hladiny FTO vyssi dokonce 6krat a 11krat. CNH (12 % O,) vedla k signifikantnimu
narlstu hladiny proteinu FTO v srdci. Jednalo se 0 21% narlst v LV a 27% v RV. Hladiny v jatrech a
koncovych mozcich nebyly CNH ovlivnény. Silnéjsi CNH (10 % O,) zvySuje protein FTO v tkani LV
vyraznéji, a to o 77 %. Podle méreni v srde¢nich apexech neni v srdci Zadna cirkadidnni rytmicita FTO
(3 vzorky odebirany kazdé 3 hodiny od 8:00 do 8:00 dalSiho dne). V pfipadé adipokin( jsme vlivem CNH
(12 % 0O2) pozorovali signifikantni 52% pokles adiponektinu v plazmé a 25% nar(st leptinu v tkani LV,
ktery vSak nebyl statisticky signifikantni. Ziskané vysledky prokazuji, Ze CNH zvySuje v srdci hladinu

demetylazy FTO, ktera tak muze prispivat ke vzniku kardioprotektivniho fenotypu.



