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Uplatnenie vysledkov projektu

1. V ramci projektu sme vypracovali a publikovali metddu, ktorou je mozné identifikovat
malé mnozstva Zeleza pochadzajuceho z nano€astic na baze magnetitu pokrytého
polyetylénglykolom (NP), ktoré nebolo mozné stanovit' a odliSit’ od Zeleza prirodzene sa
nachadzajuceho v tkanivach alebo krvi histochemickou metédou. Metéda méze byt vyuzita
na identifikaciu a kvantifikaciu NP v tuhych aj kvapalnych biologickych vzorkach v
experimentalnom vyskume, pripadne aj v klinickej praxi pri potrebe identifikovat
intravendzne podané nanocCasticové Fe v tkanivach alebo v krvi. Metéda je vyrazne
efektivnejSia ako meranie pri 2K - je rychlejSia a finan€ne menej naro¢na. Pripravené vzorky
negeneruju dodato&ny magneticky signal, su stabilné a je mozné ich uchovavat pri izbovej
teplote pre dalSie pouzitie.

2. Zistili sme, Ze chronicky vysoky krvny tlak (pri opakovanej infuzii NP hypertenznym
potkanom), ale aj nahle opakované zvySenie krvného tlaku v dosledku akutneho stresu (pri
jednorazovej infuzii NP normotenznym potkanom), ovplyviuju tkanivovu distribaciu a
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biologické ucinky NP, ¢o mézZe viest k nahlemu poklesu krvného tlaku. Vysledky tak mdzu
mat vyznam pre klinicku prax, kedZe poukazuju na skutocnost, Ze v pripade podavania NP,
napr. ako kontrastnych latok pri MRI alebo pri inych medicinskych aplikaciach, je potrebné
venovat zvySenu pozornost hodnotam krvného tlaku pred, ale aj po intravendznej infazii NP.

Suhrn vysledkov rieSenia projektu a naplnenia cielov projektu v slovenskom jazyku
(max. 20 riadkov)

Ziskali sme viaceré originalne vysledky o zmenach metabolizmu Zeleza poCas starnutia v
zavislosti od genetickej predispozicie u potkanov. V prvom cieli sme ukazali, Ze hraniCne
hypertenzné potkany (BHR) sa v mnohych parametroch neliSili vyznamne od
normotenznych WKY potkanov, €oje v sulade s predchadzajucimi zisteniami, ze
hypertenzia sa u BHR vyvija najma v interakcii so stresom. Na druhej strane, u BHR sme
ukazali sme, Ze krvny tlak (KT) méze byt redukovany podavanim (-)-epikatechinu, ¢o bolo
spojené so znizenim saturacnej magnetizacie krvi, pravdepodobne v dosledku poklesu
koncentracie Fe. V porovnani WKY a spontanne hypertenznych potkanov (SHR) sme zistil,
Ze zmeny v magnetickych vlastnostiach tkaniv. u WKY a SHR boli najvyraznejSie u mladych
potkanov a nepotvrdil sa predpoklad rozvoja vekom-podmienenych zmien spravania v
zavislosti od zvySenej akumulacie Fe v organoch a tkanivach WKY a SHR potkanov. V
druhom cieli sme ziskali originalne vysledky o vplyve dvoch typov nanocastic (NP)
magnetitu u WKY a/alebo SHR. Zistili sme tkanivovo-Specifické u€inky NP najma na funkciu
a vybrané metabolické a genomické parametre v srdci, cievach a pe€eni a na defomabilitu
erytrocytov. Délezity je nalez vyznamného ucinku akutneho stresu na biodistribuciu NP,
funkciu cievnej steny a pokles KT v pripade pdsobenia akutneho stresuu WKY. U SHR
jedna davka NP nemala vplyv na KT. AvSak opakované podanie NP zniZzovalo KT, ¢o bolo
spojené so zvySenou produkciou NO a zvySenou expresiou INOS mRNA v peceni.
Publikovali sme metddu na pripravu biologickych vzoriek a kvantifikaciu a odliSenie
biogénneho Fe od Fe pochadzajuceho z NP pomocou SQUID magnetometrie. Ciele
projektu boli spinené, ziskané vysledky boli zatial' publikované celkovo v 18 publikaciach s
impakt faktorom a doteraz cca 100-krat citované.

Suhrn vysledkov rieSenia projektu a naplnenia cielov projektu v anglickom jazyku
(max. 20 riadkov)

In the project, we found several original results on changes in iron metabolism during aging
depending on genetic predisposition in rats. In the first aim, we showed that borderline
hypertensive rats (BHR) did not differ significantly in many parameters from normotensive
WKY rats, which is consistent with our previous findings that hypertension in BHR develops
primarily in interaction with stress. On the other hand, in BHR we have shown that blood
pressure (BP) can be reduced by the administration of (-)-epicatechin, which has been
associated with a reduction in blood saturation magnetization, probably due to a decrease in
Fe concentration. Comparing WKY and spontaneously hypertensive rats (SHR), we found
that changes in tissue magnetic properties in WKY and SHR were most pronounced in
young rats and the assumption of age-related behavioural changes due to increased Fe
accumulation in organs and tissues of WKY and SHR was not confirmed. In the second aim,
we obtained original results on the effect of two types of magnetite nanoparticles (NP) in
WKY and / or SHR. We found tissue-specific effects of NP, especially on function and
selected metabolic and genomic parameters in the heart, blood vessels and liver, and on
erythrocyte deformability. The important finding is a significant effect of acute stress on NP
biodistribution, vascular wall function and a decrease in BP in stress-exposed WKY. In SHR,
one dose of NP had no effect on BP. However, repeated administration of NP in SHR
reduced BP, which was associated with increased NO production and iINOS mRNA
expression in the liver. We have published a method for the preparation of biological
samples and the quantification and differentiation of biogenic Fe from Fe originating from NP
using SQUID magnetometry. The aims of the project have been met, the results obtained
have so far been published in a total of 18 publications with impact factor and so far about
100-times cited.
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