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dexem v karotickych tepnéch a déle potencovano zvySenou tuhosti tepen. Stejné riziko je sniZzeno implantaci HM3 ve srov-
néani s HMII, ale tento rozdil je zvySenou arteriélni tuhosti oslaben
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Introduction: Endoglin is a 180 kDa transmembrane glycoprotein that was demonstrated to be present in two different
forms, namely membrane endoglin (Eng) and soluble endoglin (SEng). Increased sEng levels in the circulation have been de-
tected in atherosclerosis, arterial hypertension, and type Il diabetes mellitus. sEng is now considered an important biomar-
ker of cardiometabolic disorders. We aimed to evaluate the potentially harmful effects of high sEng levels in combination
with other risk factors of cardiometabolic disorders. Results: We demonstrated the harmful effects of sEng with respect to
the development of endothelial dysfunction and liver disorders. Long-term hypercholesterolemia combined with high levels
of sEng resulted in the aggravation of endothelial and vessel wall dysfunction in the aorta, with possible alterations of the
membrane endoglin/eNOS. In addition, long-term exposure to high levels of sEng during aging results in alteration of vaso-
constriction properties of the aorta, reduced eNOS phosphorylation, decreased Eng expression, and altered Eng signaling.
sEng also activates the expression of BM4, resulting in the development of arterial hypertension. Moreover, high levels of
human sEng result in increased hepatic deposition of cholesterol due to reduced conversion into BA, as well as redirects
the metabolism of triglycerides (TAG) to its accumulation in the liver via reduced TAG elimination by -oxidation combined
with reduced hepatic efflux. Finally, sEng was shown to be reduced after Lipoprotein apheresis (after each procedure and
in long term perspective) in patients with Familial hypercholesterolemia. Conclusion: In conclusion, we propose that sEng
can be considered a risk factor for the development of vascular dysfunction and liver alteration, suggesting it might be the
potential therapeutical target for pharmacological intervention in these cardiometabolic disorders.

20US Lipidom a inflamatorni proces v patogenezi aterosklerézy - nové poznatky
Zadak Z'?, Ticha A?, HySpler R? Hejna P3, Kucharova M*, Hajslova J°, Navratilova K°
'Centrum pro vyzkum a vyvoj FN Hradec Kréalové
?(Jstav klinické biochemie a diagnostiky FN Hradec Kralové
sUstav soudniho Iékafstvi LF UK a FN Hradec Kralové
*Katedra biofyziky a fyzikalni chemie Farmaceutické fakulty UK v Hradci Krélové
5Ustav analyzy potravin a vyZivy, Vysoka Skola chemicko-technologicka, Praha

V soucasné dobé je evidentni a nepochybné, Ze hlavnim a uréujicim faktorem rozvoje aterosklerézy je pfitomnost poruch
metabolizmu aterogennich lipidd, zejména lipoproteinovych frakci bohatych na cholesterol. Komplexni proces ateroskle-
rézy je vazan i na dalSi podporujici faktory. Téchto faktord je vétsi mnozstvi, mezi hlavni patfi:

= porucha funkce intimy a endotelidlni dysfunkce (toxické vlivy, koufeni)

= modifikace lipoproteinovych partikuli pfi prdchodu endotelidlni bariérou

= syntéza a uvolfiovéni reguldtorl rdstu bunék (cytokiny, rlstové faktory)

= syntéza extracelularni matrix (kolagen, proteoglykany)

= poruchy fluidokoagulaéni rovnovahy (hyperkoagulaéni stav)

= mechanické namahani cévni stény (hypertenze, ndmaha v tahu)

= reologické podminky a inflamatorni reakce - LP(a), fibrinogen, porucha mediatord a regulatorl inflamatorni reakce n-3, n-6

| kdyZ inflamatorni reakce nepatfi mezi hlavni aterogenni vlivy, je podil této poruchy nepochybny a jeji vyznam stoupd ze-
jména v industridlné rozvinutych spole¢nostech, které jsou charakterizovény deficitem esenciédlnich mastnych kyselin Ffady
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n-3. Rada mastnych kyselin n-3 patfi mezi prekurzory resolvin, protektinti a maresin(, které jsou nezbytnymi mediatory
pro utlumeni neadekvatni inflamatorni reakce. Tento faktor méa svoji dlleZitost nejen v patogenezi aterosklerdzy, ale také
v celé plejadé zavaznych akutnich a chronickych onemocnéni, zejména zanétlivych afekci plic a pfi rozvoji plicni fibrézy.
PfestoZe o této skupiné polyenovych mastnych kyselin existuje obrovské mnoZstvi publikaci, neni dosud pevné a jedno-
znacné stanovena doporucena denni davka (RDA), ani celkova zasoba téchto esenciélnich sloZzek metabolizmu v organi-
zmu. Cilem na8i studie bylo stanoveni integralniho obsahu mastnych kyselin v organizmu u osob, které zahynuly p¥i doprav-
nich a jinych nehodach a byly pitvany na Ustavu soudniho lékafstvi FN v Hradci Kralové. Celkem zhodnoceno spektrum
40 mastnych kyselin (C4-C24) u 20 zemftelych jedinci. Vysledky jsou ve formé jednak poméru molarnich % a téZ ve hmot-
nostnim obsahu mastné kyseliny v mg/100 g tkané. Obsah mastnych kyselin v jednotlivych orgéanech prepocitan na hmot-
nost organd z pitevniho protokolu. Pilotni studie je doplnéna hodnocenim zatim mensi skupiny osob, které zemfiely v ne-
mocnici v disledku chronického onemocnéni. Jedna se o unikatni pilotni data, kterd mohou byt vychodiskem pro stanoveni
potfeby esenciélnich mastnych kyselin ¢lovéka.

Podporeno MZ CR - RVO (FNHK, 00179906).
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Po otéhotnéni a v pribéhu téhotenstvi dochazi k zménéam v lipidovém profilu, které jsou pfitomny i u pacientek bez metabo-
lického syndromu nebo gestacniho diabetu. VySetfili jsme 5 pacientek (ve véku 23-32 let) pfed téhotenstvim a poté po oté-
hotnéni v kazdém trimestru v prabéhu téhotenstvi. Vyloucili jsme pacientky s gestaénim diabetem. JiZ po otéhotnéni doslo
k signifikantnimu vzestupu celkového cholesterolu (median 3,96 vs 5,09 mmol/I), ktery dale naristal v kazdém trimestru
(2. trimestr median 6,17 a 3. trimestr 8,35 mmol/I, p = 0,009). Stejné tak jsme pozorovali vzestup hladiny triglycerid( (pfed
ot&hotnénim medién 0,87, v 1. trimestru 1,09, ve 2. trimestru 1,78 a ve 3. trimestru 2,42 mmol/I, p = 0,006) i nonHDL-cho-
lesterolu (pfed otéhotnénim median 2,6, v 1. trimestru 2,95, ve 2. trimestru 3,8 a ve 3. trimestru 6,0 mmol/I, p = 0,01).
Hladina LDL-cholesterolu zaCala stoupat az od 2. trimestru (medidn 2,24 pred otéhotnénim a 2,23 v 1. trimestru, ve 2. tri-
mestru 3,18 a ve 3. trimestru 4,9 mmol/I). HDL-cholesterol stoupal pouze do 2. trimestru (median 2,17 mmol/I) a pak ve
3. trimestru jiZz nasledoval pokles (median 1,94 mmol/I, p = 0,009). Hladina glykovaného hemoglobinu vyznamné klesla ve
2. trimestru (ve srovnani se stavem pred téhotenstvim i v 1. trimestru), pfi¢emZ tento pokles byl vét§i u mladSich pacientek,
a nasledoval pak opétovny vzestup na plvodni hodnoty ve 3. trimestru. Zajimavym zjiSténim bylo, Ze u starsich pacientek
dochézelo k mensim vzestuptm triglyceridl (r =-0,971, p = 0,001) a u pacientek s mensim hmotnostnim pfirlstkem doslo
k vétSimu poklesu LDL béhem 1. trimestru (r =-0,971, p = 0,001). JiZ po otéhotnéni dochazi k vyznamnym zménadm v lipido-
vém spektru, které se déle méni v pribéhu téhotenstvi.

Prace byla podporena grantem AZV NV18-01-0039.
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Uvod: Cirkulujici volna DNA, tzv. cell-free (cfDNA), jsou degradované fragmenty DNA, vyskytujici se v pomérné nizké kon-

centraci v rlznych télnich tekutindch. Plvod cirkulujici cfDNA z(istadva nejasny, v plazmé byla pivodné detekovéna pfi ne-
kréze a apoptéze bunék. U jedince po transplantaci (Tx) orgénu existuji v cirkulaci 2 odliS§né sady DNA (dérce a pfijemce).
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