Nazov projektu

Chronobiologické aspekty vzajomnych vztahov medzi kardiovaskuldarnym, autonédmnym nervovym
systémom po apnoickej epizdéde centralneho typu v experimentdlnom modeli potkana.
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Anotacia

Poruchy plucnej ventilacie, véitane obstrukéného a centrdlneho spankového apnoe, patria medzi
Coraz CastejSie diagnostikované poruchy pocas spanku a sU spojené so zdvaznymi komplikdciami
tykajucimi sa najma kardiovaskuldrneho systému. Na druhej strane je vSak zname, Ze
kardiovaskuldrne funkcie osciluji v zavislosti na periodicitdch prostredia, ale si menené apnoickou
epizédou. Znamend to, Ze zmeny vo vulnerabilite srdca ku komorovym arytmiam v spojeni s
apnoickou epizddou mozu byt taktiez odlisné v roéznych ¢asoch dra aj u ludi. To ma nesmierny
vyznam najma pre ludi trpiacich na syndrom spdnkového apnoe, ktori pracuju v smenovych
prevadzkach, alebo cestujucich cez viaceré ¢asové zony, kedy ich vnuatorné rytmy moziu byt
desynchronizované s rytmicitami vonkajSieho prostredia. Preto Studium procesov a mechanizmov,
ktoré sa spustaju pocas a po apnoickych epizédach ma nesmierne délezity vyznam pre detailné
pochopenie a posudenie rizika vznikajuceho pri tychto poruchach a to najma z cirkadidnneho
hladiska.

Navrh projektu

Navrhovany projekt je principidlne pldnovany v intenciach zdkladného vyskumu. Predovsetkym ide
o metodologickd studiu, kde hlavnym vedeckym cielom projektu je posudenie chronobioldgie
pohlavnych rozdielov v celkovej anestézii v kardiovaskuldarnom systéme, v aktivite autonémneho
nervového systému po apnoickej epizéde a obnove pllcnej ventilacie (reoxygenacie) v modeli
potkana. Elektrofyziologické predispozicie k arytmiam, tonus autonémneho nervového systému su
jednoznaéne menené apnoickou epizddou a reoxygendciou. Otvorenou otazkou zostava, ako sa budu
menit v zavislosti na periodicite vonkajsieho prostredia, v naSom modeli na cykle striedania sa svetla
a tmy a v zavislosti na pohlavi. Vulnerabilta srdca ku komorovym arytmidam v spojeni s reoxygenaciou
po apnoickej epizdde avinterakcidch sfaktormi, ktoré spustaji poruchy srdcového rytmu
(autonédmny nervovy systém) moze byt odlisna v réznych ¢asoch dnia.

Ciastkové vedecké ciele navrhovaného projektu:

- vytvorenie komplexného chronobiologického experimentdlneho modelu poukazujuceho na
pohlavné rozdiely v srdcovej frekvencii, elektrofyziologickych EKG parametroch, v tonuse
autonédmneho nervového systému, meraného metddou variability srdcovej frekvencie, v
podmienkach spontanneho dychania.

- konstituovanie metodologického pohladu na svetlo-tma rozdiely a pohlavné rozdiely vo vyssie
spomenutych parametroch v experimentdlnych modeloch v celkovej anestézii po chirurgickom
zakroku (tracheotdmia) a posudenie efektu umelej plucnej ventilacie.

- vytvorenie chronobiologického experimentdlneho modelu poukazujiceho na pohlavné rozdiely
dopadu ventilacnej apnoickej epizddy centralneho typu (simulacia vypnutim ventilatora) a obnovy
plicnej ventilacie (reoxygenacie) na vyssie spominané parametre.

- posudenie rizika vzniku reoxygenacnych arytmii na zaklade hodnotenia kltucovych
elektrofyziologickych ¢asovych intervalov a zmien v tonuse autondmneho nervového systému.



Bude sa sledovat:

- efekt reoxygenacie po apnoickej epizéde u oboch pohlavi na dynamiku zmien v parametroch
EKG (trvanie PQ intervalu, QRS komplexu, QT intervalu, QTc intervalu a amplitidy vin P, R
aT) a v parametroch srdcovo-frekvencnej variability v jednotlivych krokoch experimentu —
intaktné zviera, po tracheotdmii, 5 minutovej stabilizacii, po kazdych 30 sekundach 2
minutovej apnoickej epizédy a po 5., 10., 15. a 20. minute naslednej reoxygenacie v zavislosti
na striedani sa cyklu svetla a tmy.

Experimentalne skupiny

1l.experimentdlna skupina: 20 samic, 4-tyZzdriovd adaptacia na reZim striedajuceho sa svetla a tmy
12:12 hodin s reZimom, svetlo od 06:00 do 18:00 hodiny a tma od 18:00 do 06:00 hodiny

2. experimentdlna skupina: 20 samcov 4-tyZdriova adaptdcia na reZim striedajuceho sa svetla a tmy
12:12 hodin s reZimom, svetlo od 06:00 do 18:00 hodiny a tma od 18:00 do 06:00 hodiny

3. experimentdlna skupina: 20 samic, 4-tyZzdiovd adaptdcia na reZim striedajuceho sa svetla a tmy
12:12 hodin s obratenym reZzimom, svetlo od 18:00 do 06:00 hodiny a tma od 06:00 do 18:00 hodiny
4. experimentdina skupina: 20 samcov, 4-tyZdriova adaptacia na rezim striedajuceho sa svetla a tmy
12:12 hodin s obratenym reZzimom, svetlo od 18:00 do 06:00 hodiny a tma od 06:00 do 18:00 hodiny

V kazdej experimentdalnej skupine (20 zvierat) budu zvierata rozdelené do podskupin v zavislosti na
Case, kedy bude robeny experiment a to 0 09:00 (7 zvierat), 12:00 (7 zvierat) a 15:00 (6 zvierat)
hodine. Bude sa hodnotit dynamika zmien sledovanych parametrov.



