Renin overexpresszalo transzgenikus patkanymodell kardiovaszkularis
karakterizacioja

Fiilop Gabor Aron’, Kovacs Arpédl, Csip6 Tamas®, Kovéacs Andrea’, Babaly Zsbfial, Juhasz
Béla®, Priksz Daniel?, Papp Zoltan', Téth Attila®

! Debreceni Egyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar, Klinikai Fiziologiai Tanszék és
2Gy(')gyszerésztudomémyi Kar, Gyodgyszerhatastani Tanszék

Kisérleteinkben célul tlztiik ki egy renin overexpresszald magas vérnyomasos transzgén
patkanytorzs (mRen2) kardiovaszkularis karakterizaciojat.

7 mRen2 és 7 kontroll (SD) allatot vizsgaltunk. A vérnyomast tail cuff technikaval hataroztuk
meg, az E/A aranyt, illetve az ejekcios frakciot (EF) pedig echocardiographiaval. Az
exterminaciot kovetéen meghataroztuk a bal kamra (BK) (mg) / testtomeg (TT) (g) aranyt. A
Ca*'-fiiggd aktiv erdt (Fmax), Ca’* érzékenységet (pCas0), illetve Ca* - fiiggetlen passziv
er6t (Fpassziv) izolalt szivizomsejteken hataroztuk meg (n=27,28). Noradrenalin (NA) illetve
acetil-kolin (Ach) hatasait basilaris ¢és femoralis artérian vizsgaltuk meg izometrias
kontrakcios erdméré rendszerrel (n=14-14).

A szisztolés és diasztolés vérnyomas (Hgmm-ben) magasabb volt az mRen2 csoportban
(226.28+6.11/182.53+7.90) mint az SD-ben (135.08+6.69/100.14+4.15) (4tlagtSEM;
P<0.05). A BK/TT arany magasabb volt az mRen2-ben (4.05+£0.09 és 2.77+0.08; P<0.05).
Mig az EF egyenl6 volt a két csoportban, (SD:73.47+1.11%; mRen2:73.42+2.69%) az E/A
arany kisebb volt az mRen2-ben (1.99+0.07; 1.09+0.041; P<0.05). Az Fmax-ban és a pCa50-
ben nem talaltunk kiilonbséget (SD: 29.66+2.24 kN/m?% mRen2: 27.27+2.52 kN/m* ¢és SD:
5.87+0.03; mRen2: 5.82+0.02) de az mRen2-ben az Fpassziv magasabb volt a kontroll
csoporthoz viszonyitva (1.31£0.15 kN/m% 1.79+0.15 kN/m? p<0.05). 10pM Ach hatasait
vizsgalva a basilaris (3.66+0.51mN dilatacié az SD-ben mig 1.12+0.28mN az mRen2-ben) és
a femoralis (6.70£0.90mN az SD-ben, 2.34+0.41mN az mRen2-ben) artéria endotél
diszfunkcidja allapithatdé meg az mRen2-ben. Az mRen2-ben alacsony NA doézisokra (1-
100nM) konstrikciot, magasabbakra (1-10uM) relativ dilataciot tapasztaltunk, az SD-ben csak
magasabb dozisokra (1-10uM) kaptunk erdvaltozast, dilataciot.

Osszefoglalasképp az mRen2 allatok megnagyobbodott bal kamrajanak globlis és cellularis
relaxacids zavarat, valamint ereinek endotél diszfunkcidjat és megvaltozott NA valaszat
tapasztaltuk.



