Souhrn

V predkladané disertacni praci jsme vyuzili moderni proteomické technologie k
charakterizaci rozdilt zptsobenych pritomnosti intraamnialni infekce a zanétu v plodové vodé
pacientek s pred¢asnym porodem a k nalezeni potencialnich biomarkerta tohoto patologického
stavu.

Vzhledem k velmi vysoké komplexité¢ a sirokému dynamickému rozsahu proteomu
plodové vody jsme nejdiive vyvinuli techniku CysTRAQ), ktera umoznuje snizeni komplexity
proteomu a soucasnou relativni kvantifikaci proteinti napric¢ ¢tyfmi vzorky. Tato metoda byla
nasledné aplikovana pii komparativni proteomické analyze plodovych vod.

V nasi studii byly zahrnuty oba hlavni fenotypy spontanniho predc¢asného porodu -
spontanni predcasny porod s intaktnimi membranami a predcasny odtok plodové vody.
Zahrnuti obou fenotypti nam umoznilo ziskat zajimavy pohled na zmény v plodové vodé
pacientek s predcasnym porodem zpusobené infekci a zanétem. S vyuzitim metody
CysTRAQ v kombinaci s dalsimi frakciona¢nimi a separacnimi technikami se nam podarilo
popsat vysoky pocet proteint plodové vody. Diky kvantifikacni slozce metody CysTRAQ jsme
popsali kvantitativni rozdily mezi vzorky, u nichz byla potvrzena pritomnost infekce a zanétu
a témi, u nichz byl nalez negativni.

Nase vysledky ukazaly, ze zmény v kohorté pacientek s predcasnym odtokem plodové
vody byly mnohem vyraznéjsi nez u pacientek se spontannim predcasnym porodem. V obou
kohortach jsme pozorovali zmény v hladinach antimikrobialnich peptidt, protedzovych
inhibitora a signalizac¢nich molekul akutni faze zanétu. Ve skupiné pacientek s predcasnym
odtokem plodové vody jsme popsali dysregulaci celé sité proteaz a jejich inhibitora. Oproti
tomu, nejvyraznéjsi zmeény u pacientek se spontannim predcasnym porodem byly pozorovany
u proteina spojenych s degranulaci neutrofild. Dale jsme nalezli fadu dysregulovanych
proteind, které jsou soucasti neutrofilovych extracelularnich pasti. Proteiny tvorici tyto sité
byly zvyseny v obou studovanych kohortach a zahrnuji histonové proteiny, neutrofil defensiny
a azurocidin. Podle nasich informaci je tato prace prvni, kterd navrhuje pritomnost

neutrofilovych extracelularnich pasti v plodové vodé bé¢hem intraamnialni infekce a zanétu.



