Abstrakt

Cilem disertaCni prace bylo zhodnoceni kardiovaskularniho rizika vyuzitim
kombinovaného diagnostického pfistupu méfenim RHI a specifickych biochemickych
markerld u nemocnych s chronickym zanétlivym onemocnénim dychacich cest, u kterych
bylo mozné predpokladat vyssi kardiovaskularni riziko.

Celkem jsme vysetfili 119 probandd, z toho 22 pacientu s cystickou fibrézou (CF) a 52
nemocnych s astmatem. RHI jsme hodnotili pomoci nové pletysmografické metody, ktera
v porovnani s ultrasonografickymi metodami uzivanymi v jinych studiich ma fadu vyhod,
mezi které patfi neinvazivita vySetfeni, vysoka senzitivita, nizka biologicka variabilita a
objektivnost vysledku diky automatickému zpracovani. Z biochemickych parametrd jsme ve
vztahu k endotelialni dysfunkci (ED) méfili ¢tyfi biomarkery: hsCRP, ADMA, E-selektin a
sVCAM-1. RHI i biomarkery jsme u nemocnych s CF a astmatem porovnavali s kontrolnim
souborem zdravych jedincu a hledali jsme vzajemné korelace.

Neprokazali jsme statisticky vyznamny rozdil RHI mezi testovanymi skupinami s CF
v détském veéku, ale potvrdili jsme klesajici trend RHI od pubertalniho obdobi a
signifikantné niz8i hodnoty RHI u CF v dospélosti, coZ potvrzuje postupny vyvoj
aterogeneze a zhorseni ED s vékem. Z biochemickych parametri jsme u nemocnych s CF
prokazali signifikantné vyssi hladiny hsCRP, sVCAM-1 a E-selektinu.

V souboru nemocnych s astmatem jsme prokazali signifikantné nizsi hodnoty RHI a
soucasné signifikantné vy38Si hladiny hsCRP, stfedné silnou korelaci BMI s hsCRP,
statisticky vyznamny rozdil hsCRP dle typu astmatu, pokles ADMA s tiZi alergického
astmatu. Potvrdili jsme vy$si BMI u astmatik(l v porovnani se skupinou zdravych kontrol, a
to vice u Zen a u téZkych forem astmatu, coz muzZe souviset s nemoznosti dostatecné
fyzické aktivity nemocnych s tézkym typem alergického astmatu, s vySSim vékem
data [Error! Reference source not found.].

Signifikantné vyssi hladiny hsCRP v obou rizikovych skupinach vysSetfovanych svédci
pro dulezitost chronického systémového zanétliveho procesu jakozto vyrazného rizikového
faktoru, kdy na progresi zmén u obou onemocnéni ma velky vliv dlouhodoby systémovy
zanét, pokud neni pod dostatecnou kontrolou.

Zaveéry nasi studie svéd¢i pro mozny vyskyt ED u nemocnych s cystickou fibrézou i
asthma bronchiale, spojené s vysSim rizikem pfed€asné manifestace aterosklerozy.
Elevace tfi stanovenych biomarkerd u nemocnych s CF jiz v détském véku pfi jesté
neprokazané zméné RHI, ale s jiz signifikantné snizenou hodnotou RHI v dospélosti a
zmény v lipidogramu ukazuji na mozny vyskyt ED se specifickymi rizikovymi faktory
u nemocnych s CF i na postupnou progresi endotelialnich zmén s vékem prokazanou
korelaci RHI k stanovenym vékovym skupinam. Limitaci nasSi studie byly kromé poctu
vySetfovanych i uniformnost sensort a absence cut-off hodnot RHI a biomarkert pro détsky
vek.

Vysledky  vyzkumného zaméru naznaCuji  vyuzitelnost dané  metodiky
k detekci dysfunkce endotelu a naslednému hodnoceni kardiovaskularniho rizika déti i
dospélych s CF a astmatem v dlouhodobém ¢asovém horizontu a vyhledové moznost jejiho
zavedeni do klinické praxe.



