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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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21PS Zmény v lipidogramu a glykovaného hemoglobinu po otéhotnéni a v pribéhu téhotenstvi
Cibickova L', Langova K?, Schovének J', Krystynik O', Karasek D'
"Il. interni klinika - nefrologie, revmatologie, endokrinologie LF UP a FN Olomouc
2Ustav Iékatské biofyziky LF UP v Olomouci

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.

22PS Kvantifikace cirkulujici darcovské DNA v plazmé u pacientl po transplantaci srdce
jako potencialni biomarker poskozeni stépu
Dlouha D', Rohlova E"3, Novakova S', Vymétalova J*, Hubadek JA'
'Centrum experimentalni mediciny IKEM, Praha
2Biotechnologicky Gstav AV CR, Laboratof genové exprese, Vestec
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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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Pokud dojde k poSkozeni nebo buné&éné smrti transplantované tkané, dochazi k uvolnéni déarcovské DNA do cirkulace pfi-
jemce, tzv. donor derived cell-free DNA (ddcfDNA). VyS$Si hladiny ddcfDNA v plazmé pfijemce mohou byt vyuZity jako cit-
livy biomarker stavu transplantovaného orgénu. Technologie digitéalni kapkové PCR (ddPCR) umozZzhuje absolutni kvantifi-
kaci cilové sekvence DNA. Cilem studie byla validace ddPCR pfi ¢asné diagnostice rejekce S§tépu. Metodika: Do studie byly
vybrény vzorky pacient(, u kterych byla endomyokardiélni biopsii potvrzena rejekce srde¢niho $tépu. Celkové bylo ana-
lyzovano 364 vzork( DNA izolované z aortélni tkdné (darce + prijemce) odebrané pfi Tx, a vzorky cfDNA (N = 4) izolované
z plazmy pacientd po Tx srdce. Pomoci fluidigm mikrofluidnich ¢ipd byl proveden skrining 48 SNP variant pro rozliSeni geno-
typu pfijemce vs darce. Pomoci ddPCR jsme kvantifikovali frakce cfDNA. Vysledky: Z analyzy byli vylou€eni vSichni hetero-
zygoti (pFijemci = 39 %; darci = 38,3 %). OdliSni homozygoti mezi pfijemcem vs darcem byli zastoupeni v priméru 3,7 + 3,1.
U 39 péarovych vzorkd (22,2 %) nebyl nalezen ani 1 odliSny homozygot ze 48 variant. Pro optimalizaci a validaci metody
ddPCR byli vybrani 2 jedinci po Tx s prokdzanou rejekci, u kterych byl detekovan odliSny genotyp ve varianté rs10228737.
Analyzou ddPCR jsme zjistili narGst poctu kopii cfDNA dérce v plazmé pacienta s prokézanou rejekci $tépu. Shrnuti: Nova
neinvazivni metoda ddPCR vyuZzivajici plazmu jako tekutou biopsii umoziuje ¢asnou a presnou diagnézu rejekce Tx-organu.
Vysledky pilotni studie je tfeba ovérit na vétsim poctu pacientd.

Podporeno z programového projektu Ministerstva zdravotnictvi CR s reg. & NU20-06-00061. Veskeré prava podle predpisti
na ochranu duSevniho vlastnictvi jsou vyhrazena.

23PS Gen pro FTO ovliviuje riziko vzniku akutniho koronarniho syndromu v zavislosti na
pohlavi
Hubéadek JA, Stanék V, Addmkova V, Dlouh4 D, Mrazkova J, Mesanyova ], Gebauerova M, Kettner J, Kautzner J,
Pitha J
Centrum experimentélni mediciny, IKEM, Praha

Uvod: Aterosklerotické kardiovaskularni onemocnéni je nejéastéjsi pri¢inou imrti v primyslové vyspélych zemich. V§echny
jeho tradi¢ni rizikové faktory maji své genetické komponenty a jejich proporce se pohybuji mezi 30-60 %. Gen pro FTO (fat
mass and obesity related gene, demetyldza nukleovych kyselin) a jeho varianty v prvnim intronu byly rozpoznény jako di-
lezity rizikovy faktor vzniku kardiovaskulédrniho onemocnéni aterosklerotického plivodu u muzl. Data pro Zenskou populaci
vSak chybéji. Metodika: FTO varianta rs17817449 (G C) byla analyzovédna u 1 113 muzi a 1 354 Zen (vék do 65 let) z bézné
populace (studie post-MONICA) a u 1 755 muz( a 740 Zen (vék do 65 let muZi, do 75 let Zeny) s akutnim koronérnim syn-
dromem (AKS). Vysledky: V porovnani s béZznou populaci se GG-homozygoti Castéji vyskytuji mezi muzi s AKS (21,2 % vs
15,9 %, P = 0,0005; OR 1,42; 95% CI 1,16-1,72); u Zen tento rozdil nalezen nebyl (18,4 % vs 18,3 %, P = 0,99; OR 1,00; 95% CI
0,79-1,26). Vysledky se vyznamné nezménily po adjustaci na BMI a status ,diabetik*. Z rizikovych faktord AKS je FTO-va-
riabilita spojena s hodnotami BMI a diabetem, ale ne s hodnotami plazmatického cholesterolu, triglyceridd, krevniho tlaku
nebo koutactvim. Zavér: Uloha FTO varianty rs17817449 v determinaci AKS vyrazné zavisi na pohlavi; zatimco u muz( maji
GG-homozygoti relativni riziko AKS vy$Si o pfiblizné 40 %, u Zen Zadné zvySeni rizika pozorovano nebylo.

24PS Empagliflozin zmirfiuje metabolické poruchy spojené s rozvojem nealkoholické jaterni
steatézy
Malinska H', Hiittl M, Markova I', Miklankova D', Zapletalova I% Poruba M? Haluzik M', Vanéc¢kova I°®
'Centrum experimentalni mediciny IKEM, Praha
2(Jstav farmakologie LF UP v Olomouci
SFyziologicky Gstav AV CR, Praha

Uvod: NAFLD - jaterni manifestace metabolického syndromu a nezavisly kardiovaskularni rizikovy faktor, se vyskytuje
u 50 % obéznich a 70 % diabetik(. Poruchy metabolizmu lipidd spojené s rozvojem jaterni steatdzy jsou rovnéz prfitomny
u neobéznich osob a u prediabetickych stavl. Poslednich studie upozornuji, Ze podani peroralnich antidiabetik - SGLT2-in-
hibitord mudZe snizovat obsah lipidd v jatrech u diabetickych i nediabetickych pacientd, a to nezavisle na jejich antidiabetic-
kych Gcincich. Pfesny mechanizmus jejich vlivu na lipidovy a sacharidovy metabolizmus v jatrech zndm neni. Cilem studie
bylo sledovat vliv podavéani SGLT2-inhibitoru - empagliflozinu u neobézniho prediabetického modelu na metabolické poru-
chy spojené s rozvojem nealkoholické jaterni steat6zy. Metodika: Metabolické G¢inky empagliflozinu jsme sledovali u here-
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