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A201

Pokles cerebralni oxygenace u dialyzovanych pacient( je spojen zejména s hemodynamickou
nestabilitou

Anna Valeridanovad, Lucie Kovarova, Tereza Kmentova, Jan Malik
ll. Interni klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Uvod: Chronické srde&ni selhani je spojeno s organovou hypoperfuzi; ta se manifestuje i
postizenim mozku pfi tzv. kardiocerebralnim syndromu, jenz je spojen s kognitivnim
deficitem. Dle nasi studie maji i dialyzovani pacienti ¢astéjsi vyskyt kognitivniho deficitu nez
bézna populace. U obou téchto skupin se v postizeni mozku uplatiuje tkariova mozkova
hypoxie, tu lze neinvazivné kvantifikovat pomoci blizké infracervené spektroskopie (NIRS).
populace. PfiCiny tohoto poklesu nejsou znamy. Cilem této studie bylo nalézt faktory, které u
dialyzovanych pacientl ovliviiuji hodnotu rSO2.

Metodika: Do studie byli zatazeni pacienti v chronickém dialyza¢nim programu nasi
nemocnice. Hodnota rSO2 byla mérena pfristrojem INVOS 5100C (Medtronic, Essex, UK).
Dale jsme hodnotili zmény v laboratornich a hemodynamickych parametrech.

Vysledky: Nizsi hodnoty rSO2 byly zjistény u pacienttd se srde¢nim selhanim (45.2 + 8.3 %

vs. 54.1 + 7.8 %, p = 0.006), s nizsi rezidualni diurézou (r = 0.32; p = 0.03), u starsich pacient(
(r=-0.30; p =0.04), u pacientl s nizsi sérovou koncentraci albuminu (r = 0.30; p = 0.04),
nizsim pCO2 (r = -0.49; p = 0.008), vyssim pH (r =-0.44; p = 0.02) a vyssSim RDW (r =-0.53;

p <0.001).

Zavér: Nizsi hodnoty rSO2 maiji pacienti se srdecnim selhanim, s nizsi rezidudIni diurézou a
u starsich pacientQ. Tyto vysledky naznacuji, Ze hemodynamicka nestabilita spolu s cévnimi

zménami mohou vest k horsi oxygenaci mozku.

Klicova slova: cerebrdlni oxygenace, NIRS, srdecni selhani

Rocnik: 3.



A202
Fluctuations of pol | and brillarin contents of the nucleoli
Matus Hornacek, Evgeny Smirnov, Dusan Cmarko

Institute of Biology and Medical Genetics, First Faculty of Medicine, Charles University
and General University Hospital in Prague

Nucleoli are formed on the basis of ribosomal DNA (rDNA) clusters called Nucleolus
Organizer Regions (NORs). Each NOR contains multiple genes coding for RNAs of the
ribosomal particles. The prominent components of the nucleolar ultrastructure, fibrillary
centers (FC) and dense fibrillar components (DFC), together compose FC/DFC units. These
units are centers of rDNA transcription by RNA polymerase | (pol 1), as well as the early
processing events, in which an essential role belongs to fibrillarin. Each FC/DFC unit probably
corresponds to a single transcriptionally active gene. In this work, we transfected
Human-derived cells with GFP-RPA43 (subunit of pol I) and RFP-fibrillarin. Following changes
of the fluorescent signals in individual FC/DFC units, we found two kinds of kinetics: 1) The
rapid fluctuations with periods of 2—3 min, when the pol | and fibrillarin signals oscillated in
anti-phase manner, and the intensities of pol | in the neighbouring FC/DFC units did not
correlate. 2) Fluctuations with periods of 10 to 60 min, in which pol | and fibrillarin signals
measured in the same unit did not correlate, but pol | signals in the units belonging to
different nucleoli were synchronized. Our data indicate that a complex pulsing activity of
transcription as well as early processing is common for ribosomal genes.

Klicova slova: nucleolus, FC/DFC units, rRNA, transcription, fluctuations

Rocnik: 4.
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A203

Hereditdarni gelsolinova amyloidéza (HGA) a jeji projevy

Pavlina Skalicka, Lubica Dudéakova, Martin Forgd¢, Petra Liskova
Oc¢ni klinika, 1. LF UK a VFN v Praze

CIL: Popsat klinické nalezy a identifikovat molekularné genetickou pFi¢inu onemocnéni
manifestujiciho se linedrnimi depozity v rohovkach.

METODY: Jedenact jedincl (6 Zen, 5 muzll) podstoupilo detailni o¢ni, neurologické,
nefrologické a kardiologické vySetieni. U probandky z rodiny 1 byl proveden screening exon(
4, 11 - 14 genu TGBI a exonu 4 genu GSN, u druhé probandky byl na zakladé pfedchozich
Setfeni cilené sekvenovan pouze exon 4 genu GSN. Pfitomnost zjiSténé patogenni mutace
byla ovérena u dostupnych rodinnych pfislusnik.

VYSLEDKY: V genu GSN jsme v rodiné ¢eského pGvodu detekovali u 7 jedincil mutaci

€.640G > T; p.(Asp214Tyr), u probandky slovenského ptvodu byla detekovana heterozygotni
varianta ¢.640G > A; p.(Asp214Asn). Nalezy na rohovkach a dalsi projevy onemocnéni
korelovaly s vékem. U dvou muzu ve véku 24 a 14 let byly rohovky bez zndmek ukladani
amyloidu. U jedincl ve 4. dekadé Zivota dominovala v klinickém obraze kromé rohovkovych
depozit cutis laxa. U dvou nejstarsich pacientd ve véku 65 a 68 let byly pritomny i dalsi
typické zndmky HGA: paréza nervus facialis a odstavajici dolni ret. U 68 letého muze byla
dale zjisténa tézka periferni polyneuropatie, poruchy prevodniho rytmu, splenomegalie,
hepatopatie a perniciézni anémie.

ZAVER: HGA je tfeba zahrnovat do diferencidlni diagnézy nevysvétlenych neuropatii.
Vzhledem k tomu, Ze ukladani amyloidu v rohovkach je snadno detekovatelné

biomikroskopii, ma ocni vySetieni nezastupitelnou Ulohu v diagnostickém procesu.

Klicova slova: hereditarni gelsolinovd amyloiddza; polyneuropatie, paréza nervus facialis,
poruchy prevodniho rytmu

Rocnik: 3.



A204
Functional characterization of fibroblasts isolated from donors of different ages
Karolina Strnadovad, Veronika Zivicovd, Jana Kfizova, Luka$ Lacina

Institute of Anatomy, First Faculty of Medicine, Charles University, BIOCEV, Department
of Pediatrics and Adolescent Medicine, First Faculty of Medicine, Charles University
and General University Hospital in Prague

It is well known that fibroblasts play the key role in the healing process as well as in tumour
growth and spreading. We had an unique opportunity to analyze skin samples from
neonates with cleft lip as well as from older children. There was no significant difference in
phenotype of fibroblasts isolated from these two age groups. However, both groups were
significantly different from adult donors. These results stimulated us to compare the age
dependent phenotype and growth characteristics of fibroblasts (isolated from patients

of various age — ranging from 0 to 90 years). To exclude site-specific features, all fibroblasts
were isolated from skin samples from face (assuming their origin from neural crest). Adult
skin samples were therefore obtained from residual facial skin from plastic surgery or from
nasolabial flap. In all fibroblast lines we detected proliferative capacity, metabolic and
mitochondrial aktivity and their phenotype. The cells differed in the growth rates and cell
spreading. The biggest differences were found in expression of nestin. In the case

of neonatal fibroblasts we found changes in TGF beta cascade, which can be probably due to
cleft lip origin of neonatal skin. This study showed functional characterization of dermal
fibroblasts isolated from head and neck region divided to three age groups. Based on the
results neonatal dermal fibroblasts are more plastic with better healing ability than adult
dermal fibroblasts. Supported by the project AZV 16-29032A

Klicova slova: dermal fibroblasts, nestin, TGF beta, age

Rocnik: 2.
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A205

Redukce infektivity a inaktivace prion(i plsobenim ftalocyaninu fotoaktivovaného ¢ervenym
Svétlem

Marie Kostelanska, Jaroslav Freisleben, Jifi Mosinger, Karel Holada
Ustav imunologie a mikrobiologie, 1. LF UK a VFN v Praze

Prionové choroby jsou smrtelnd neurodegenerativni onemocnéni vyvolana autokatalytickou
konverzi nativniho PrPC v jeho patologickou formu PrPTSE. Vysoka odolnost PrPTSE vici
béZnym sterilizacnim proceduram a jeho afinita k rllznym materialovym povrchim zvysuji
riziko nozokomialniho prenosu prionG v prlbéhu invazivnich Iékarskych zakroka. V nasi
studii popisujeme fotodynamickou inaktivaci priont (PDI) v suspenzi pomoci ftalocyanint
jako metodu implementovatelnou mezi pouzZivané dekontaminacni procesy. Pro PDI prionu
byl vyroben svételny zdroj osazeny LED diodami s emisi pokryvajici absorpcni oblast
ftalocyanint pro dosaZzeni maximalni fotoaktivace. PDI byl obsah PrPTSE v mozkovém
homogenatu (MH) snizen pod detekéni limit western blot metody. Inaktivace 50% PrPTSE ve
vychozim materialu bylo dosazeno jiz za 7.3 min pfi pouZiti 0.5 ug/mL disulfonovaného
hydroxyhlinitého ftalocyaninu (PcDS). Prokazali jsme také vyrazné snizeni infektivity 1% MH
(2.8 log; 10 ug/mL PcDS; 90 min) pomoci priony propagujici CAD5 bunécné linie. Dale jsme
identifikovali singletovy kyslik jako primarni agens zodpovédné za inaktivaci priona.

NavrZena strategie inaktivace prionl vyrazné redukuje jejich infektivitu, je casové i
ekonomicky nenarocna a vyuziva netoxické ftalocyaniny. Cely proces probiha za pokojové
teploty a pfi standardnim tlaku, je energeticky nendrocny a kompatibilni s vétSinou materialt
pouzivanych v mediciné.

Za podpory GA UK-140215 a GA CR 16-150208.

Klicova slova: prion, ftalocyanin, fotodynamicka inaktivace, infekce

Rocnik: 4.



A206

Vyznam ziskané uniparentalni disomie 17p ve vyvoji patologického klonu u nemocnych s
myelodysplastickymi syndromy a del(5q)

Karla Svobodovad, Halka Lhotskd, Monika Beli¢kova, Kyra Michalova, Zuzana Zemanova
Centrum nadorové cytogenetiky, ULBLD, 1. LF UK a VFN v Praze

Nejcastéjsi cytogenetickou aberaci u nemocnych s myelodysplastickymi syndromy (MDS) je
delece dlouhych ramen chromosomu 5 - del(5q). Zisk dalSich aberaci béhem evoluce klonu
vede k proliferaci patologickych bunék, potlaceni apoptdzy a zhorSuje progndzu pacienta.
Cilem prace bylo podrobné analyzovat ziskané genetické zmény u pacientt s del(5q) a
prokazanym klonalnim vyvojem.

Kombinaci molekularné cytogenetickych metod (aCGH/SNP, FISH, mFISH/mBAND) jsme
provedli detailni celogenomovou analyzu bunék kostni dfené péti nemocnych s MDS, u
kterych jsme detekovali patologicky klon se samostatnou del(5q) a pribuzné subklony s
del(5q) a dalSimi zménami. Rozsah intersticidlni delece se pohyboval v oblasti 5q13.4 az
5935.2. V disledku klonalniho vyvoje doslo u jednoho pacienta k duplikaci del(5q) a u
jednoho nemocného byl chromosom 5 zahrnut do noveé vzniklé translokace t(X;5)(g13;q12).
U 4/5 nemocnych jsme detekovali ziskanou uniparentalni disomii (UPD) 17p a s tim
souvisejici homozygotni mutaci genu TP53 (velikost klonu s mutaci TP53 v rozsahu 60 - 89
%).

Zisk UPD vede k duplikaci oblasti nesouci heterozygotni mutace genli a dochazi tak k
inaktivaci jejich tumor supresorové funkce. Pfredpokladame, ze vyskyt UPD 17p a
homozygotnich mutaci genu TP53 u nemocnych s del(5q), mlzZe byt jednim ze spoustécich
mechanismu evoluce patologického klonu a pfi¢inou progrese onemocnéni u pacientl s
MDS.

Podporeno granty RVO-VFN64165, GA CR P302/12/G157, PRVOUK-P28/LF1/1.

Klicova slova: MDS, delece 5q, uniparentalni disomie, mutace TP53

Rocnik: 5.



A207

Metabolické a transkriptomické koreldty pUsobeni kyseliny ellagové v prevenci patologickych
aspektd metabolického syndromu

Adéla Kabelova, Frantidek Liska, Drahomira Kfenova, Vladimir Kfen, Ondfej Seda
Ustav biologie a |ékaFské genetiky 1. LF UK a VFN v Praze

Ucinky kyseliny ellagové (EA) jsou intenzivné studovany v souvislosti s prevenci a terapii
metabolického syndromu. Cilem predkldadané studie bylo popsat vliv EA na patologické
aspekty metabolického syndromu a stanovit jeji u€inek na drovni transkriptomu. Dospéli
samci potkana kmene SHR-Lx/KO byli po dobu 3 tydn( krmeni vysokotukovou dietou (VTD),
nebo VTD spolecné s denni intragastrickou aplikaci 0,2 % EA (n = 8/dieta). Kontrolni skupina
potkan( byla suplementovana Cistou vodou. U zvifat byly stanoveny vybrané morfometrické
a metabolické parametry. Z RNA jaterni tkané, hnédého a visceralniho tuku byl stanoven
transkriptom technologii microarray a data byla statisticky analyzovana v programech Partek
Genomics Suite 6.6 a Ingenuity Pathway Analysis. Aplikace EA vedla ke snizeni mnozstvi
visceralniho tuku (p = 0,02), zvySeni mnoZstvi hnédého tuku (p = 0,002) a detekovana byla
také nizsi hladina inzulinu (p = 0,03), glykémie na lacno (p = 0,009) a lepsi glukdzova
tolerance. Mira oxidacniho stresu reprezentovand pomeérem redukovaného a oxidovaného
glutathionu (p = 0,0003), jakoZto i nékteré parametry lipidového profilu, véetné koncentraci
VLDL cholesterolu (p = 0,01) a triacylglyceroll (p = 0,02) byly signifikantné sniZzeny ve skupiné
suplementované EA. Nejvyznamnéjsi zmény transkriptomu byly detekovany v hnédé tukové
tkani véetné specifickych zmén v metabolickych a signalizacnich drahach.

Kyselina ellagova pfiznivé ovliviiuje nékteré patologické aspekty metabolického syndromu.
PROGRES Q25

Klicova slova: kyselina ellagova, metabolicky syndrom, oxidacni stres, transkriptom

Rocnik: 2.



A208

Mutations in SLC25A24 as modifiers of disease penetrance in a family with C9orf72
hexanucleotide repeat expansion

Ivana Jedli¢kova, Viktor Stranecky, Anna Pfistoupilovda, Katefina Hodariova, Hana
Hartmannova, Veronika Baresova, Helena Hllkova, Jakub Sikora, Marie Rodinova, Alena
Pecinova, Petr Pecina, Tomas Mrdacek, Josef Housték, Elia Di Schiavi, Bart Dermaut, Jelle
van den Ameele, Luigi Palmieri, The Adult NCL Gene Discovery Consortium, Stanislav
Kmoch

Research Unit for Rare Diseases, Department of Pediatrics and Adolescent Medicine, First
Faculty of Medicine, Charles University and General University Hospital in Prague;
Laboratory for the Study of Mitochondrial Disorders, Department of Pediatrics and
Adolescent Medicine, First Faculty of Medicine, Charles University and General University
Hospital in Prague, Czech Republic; Institute of Physiology of the Czech Academy of
Sciences, Prague, Czech Republic; National Research Council of Italy - Institute of
Biosciences and Bioresources, Napels, Italy; Department of Neurology, Ghent University
Hospital, Belgium; Department of Biosciences, Biotechnologies and Biopharmaceutics,
University of Bari, Italy;

Within the work of The Adult NCL Gene Discovery Consortium studying families and
sporadic cases clinically and pathologically suspect to have adult neuronal ceroid
lipofuscinosis we identified one extended family carrying C9orf72 hexanucleotide repeat
expansion. This prevalent mutation for FTD and ALS has incomplete penetrance and the
modifiers of the disease penetrance have not yet been characterized. In our studied family
we found that the neuropsychiatric phenotype is expressed only when C90rf72 expanded
allele co-segregates with two rare mutations (G253A+L425M) in calcium-dependent
mitochondrial ATP-Mg/Pi carrier SLC25A24.

To characterize pathogenicity of the mutations we studied SLC25A24 in affected skin
fibroblasts and transiently transfected CAD5 cells. We found that the content of SLC25A24
was decreased in affected fibroblasts, mitochondria showed altered ultrastructure and
decreased content of adenine nucleotides and of mtDNA. Transport activity of mutated
SLC25A24 was significantly decreased. Subsequent studies in transgenic C. elegans model
producing human SLC25A24 demonstrated an effect of mutated SLC25A24 on locomotion
phenotype caused by alterations in neurotransmission.

Our results link SLC25A24 to neuronal homeostasis, demonstrate an impact of above
described mutations in SLC25A24 on neurotransmission and indicate the mitochondrial
dysfunction as a potential modifier of disease penetrance in C9orf72 hexanucleotide repeat

expansion.

Klicova slova: SLC25A24, C9orf72, ANCL

Rocnik: 4.



A209

Vliv podani modulatord sirtuinu 1 (SIRT1) a 5' adenosin monofosfatem aktivované
proteinové kinazy (AMPK) na polékové poskozeni hepatocytl in vitro

Lea Njeka Wojnarova, Nikolina Kutinova Canova
Farmakologicky ustav 1. LF UK a VFN v Praze

Lékové poskozeni jater (DILI) je ¢astym nezadoucim Ucinkem léciv a jednim z nejcastéjsich
pric¢in akutniho jaterniho selhani, jehoZz mozZnosti farmakoterapie jsou stale velmi omezené.
Nase dosavadni prace s prirodnim antioxidantem a nespecifickym aktivatorem SIRT1 a
AMPK, resveratrolem, prokazaly jeho hepatoprotektivni ptsobeni. Cilem této experimentalni
studie proto bylo stanovit, zda modulace aktivity téchto enzym( muize zmirnit polékové
poskozeni hepatocytd in vitro. Akutni (24 hod.) toxické poskozeni primarnich potkanich
hepatocytl v bunécéné kulture bylo navozeno podanim paracetamolu (APAP). Nasledné byly
v riznych kombinacich aplikovany selektivni modulatory SIRT1 a/nebo AMPK. Na konci
experimentu byla stanovena Zivotnost a markery toxického a oxidativniho poskozeni
hepatocytll a také aktivita a exprese SIRT1 a AMPK. Paracetamol vyrazné potlacil aktivitu
SIRT1 a expresi AMPK v hepatocytech. Podani selektivniho aktivatoru SIRT1 (CAY10591)
vedlo ke zvySeni aktivity SIRT1 a soucasné ke snizeni hepatotoxického plisobeni jak APAP
tak kombinace APAP s inhibitorem SIRT1 (EX-527). Pfidani CAY10591 nebo aktivatoru
AMPK (AICAR) navic vyznamné zmirnilo negativni ucinky inhibitoru AMPK (Compound C)

na hepatotoxicitu APAP. Nase vysledky naznacuji, Ze toxické polékové poskozeni
hepatocytl je spojeno se sniZzenou aktivitou a/nebo expresi SIRT1 a AMPK a Ze aktivatory
téchto enzymU plsobi v tomto smyslu hepatoprotektivné.

Tato prace vznikla za institutcionalni podpory Progres Q25/LF1.

Klicova slova: SIRT1, hepatotoxicita, AMPK

Rocnik: 6.



A210
The effect of E.coli 083:K24:H34 on human and murine dendritic cells
Lenka Sukenikova, Kristyna Borakova, Jifi Hrdy

Institute of Immunology and Microbiology, First Faculty of Medicine, Charles University and
General University Hospital in Prague

A balanced microbiome is greatly beneficial for host. Any disturbance is associated with
various diseases, therefore, a number of experiments is trying to correct dysbiosis by
probiotic supplementation. One of the promising probiotics appears to be Escherichia coli
083:K24:H31 (EcO83) but the exact mechanism of its positive effect has not yet been
described. To uncover it, we focused on differences between human and murine dendritic
cells (DCs) after EcO83 stimulation.

Both human and murine DC-like cells were obtained by in vitro differentiation from
progenitor cells in the presence of GM-CSF and IL-4 and then stimulated with probiotics or
LPS for 24 hours. The appearance of DC surface markers was analysed by flow cytometry and
the relative gene expression (QPCR) and secretion (ELISA) of various cytokines and enzymes
were tested.

The expression of DC activation markers CD80, CD86 and MHCII was significantly increased
after stimulation by EcO83, indicating that EcO83 is capable to promote DC maturation.
Besides that, primed human DCs produce higher amounts of IL-10 and express indole 2, 3-
dioxygenase enzyme. A slightly different mechanism occurs in the murine cells expressing
also inducible nitric oxide synthase, typical for activated macrophages. Taken together, the
positive effect of EcO83 is mediated by the reinforcement of tolerogenic DCs, thus
supporting T regulatory cells which induce tolerance to microbiome antigens.

AZV15-26877A, Progres Q25/LF1, SVV 260 369

Klicova slova: dendritic cells, probiotics, Escherichia coli 083:K24:H31, IL-10

Rocnik: 1.



A211

Homozygotni forma variegatni porfyrie: biochemickd, molekularné geneticka a klinicka
charakteristika 5 rodin s dosud nepopsanou mutaci v genu PPOX

Karel Medek, Lenka Noskov3, Stanislav Kmoch, Pavel Martasek
Klinika détského a dorostového lékaistvi 1. LF UK a VFN v Praze

Uvod: Variegatni porfyrie (VP) je charakterizovana deficitem aktivity enzymu
protoporfyrinogen oxidazy (PPO). Homozygotni VP (HVP) se manifestuje v détstvi koznimi
projevy, malym vzrGstem, brachydaktylii, neurologickymi projevy a psychomotorickou
retardaci. Popisujeme klinickou, biochemickou a molekularné genetickou charakteristiku
nové mutace u 5 palestinskych rodin s HVP.

Metody: Klinicky, biochemicky a molekuldrné biologicky bylo vysetifeno 52 jedinct z 5
palestinskych rodin. Byla potvrzena VP a nalezena kauzalni mutace v genu pro
protoporfyrinogen oxidazu (PPOX) v homoalelické podobé.

Vysledky: 20 postizenych jedinct mélo nalez v primé fluorometrii plazmy s pro VP typickym
vrcholem 626 nm, normalni hodnoty fekalnich porfyrint, které u VP byvaji zvySeny a vysoké
hodnoty protoporfyrinu v erytrocytech. Klinicky nalez odpovida dosud popsanym pripaddm,
v nékolika pfipadech byla pfitomna mentalni retardace. Sekvenovanim genu PPOX byla
zjiSténa nova mutace — jednonukleotidova delece v intronu 8 v homoalelické formé. Tato
mutace vyznamnym zpUlsobem zasahuje do sestfihu mRNA a vede ke vzniku nefunkéniho
proteinu.

Zavér: HVP je vzacna forma VP s dosud popsanymi dvéma desitkami pripadu. Klinicky
prabéh HVP je oproti heterozygotni VP zavainéjsi, s Casnym nastupem a tézsim prlibéhem
s manifestaci v détském véku. Tato studie predstavuje unikatni formu porfyrie v dobre
definovaném etniku s nalezem endofenotypické skupiny s mentalni retardaci.

Podporeno granty GA UK 252213 a UNCE 204064

Klicova slova: homozygotni variegatni porfyrie, gen PPOX, homoalelicka mutace

Rocnik: 6.
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A212

Hedgehog effector proteins Glil and Gli2 directly regulate transcription of SLUG gene in
melanoma cells

Pavel Hordk, Jiti Réda, Jifi Vachtenheim

Department of transcription and cell signaling, Institute of Medical Biochemistry and
Laboratory Diagnostics, First Faculty of Medicine, Charles University and General University
Hospital in Prague

Phenotypic diversity of tumors presents a serious problem when a targeted therapy is
employed. This heterogeneity leads to resistance against targeted treatments. Moreover,

a minor cell subpopulation within tumors, called cancer stem cells (CSC), displays exorbitant
capacity to regenerate, tendency to metastasize and maintain the oncogenic phenotype.
One of the pathways that maintain these CSCs is the Hedgehog/GLI (HH/GLI) signalling
pathway, which is active in embryonic stages of development but supposed to be shut down
in adult tissues. In this study we aim to present missing links between HH/GLI signalling
pathway and a transcriptional regulator SLUG (Snai2). We designed a luciferase reporter
plasmid to examine the relation between Hedgehog’s effector proteins GLI and their
downstream acting factors. We have conducted a series of experiments resulting in a model
that shows that that the levels of expression of SLUG transcription factor are dependent on
the activity of GLI2 and GLI3 in melanoma cells. We have also successfully diminished the
production of SLUG by the HH/GLI inhibitors — GANT61 and cyclopamine. GANT61 also
repressed the expression of endogenous SLUG gene in several melanoma cell lines. Our
results unveil a novel target for Hedgehog signaling pathway and can serve as a basis for
further research of phenotype switching and metastasis of cancer cells.

Klicova slova: Hedgehog, SLUG, GLI

Rocnik: 2.
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B201
Pfinos zobrazeni sitnice u pacientll s Danonovou chorobou

Bohdan Kousal, Filip Majer, Hana VIaskovd, Lenka Dvordkova, Tomas Palecek, Milos
Kubdnek, Veronika Stard, Jakub Sikora, Petra Liskova

Klinika détského a dorostového lékarstvi 1. LF UK a VFN v Praze

Cil: Danonova choroba je vzacné X-vazané onemocnéni zplisobené mutacemi v genu pro
lysozomdalni membranovy protein 2 (LAMP2). Mezi klinické symptomy patfi kardiomyopatie,
myopatie kosterniho svalu a mentalni retardace. Souc¢asti mlze byt o¢ni nalez charakteru
pigmentové retinopatie. V nasi praci popisujeme oc¢ni fenotyp u postizenych muz(,
heterozygotnich Zen a asymptomatické Zeny se somatickym mozaicismem z d{ivodu
pfitomnosti de novo mutace.

Metody: Jedenact pacientll (3 muzi, 7 Zen a 1 prenaSecka se somatickym mozaicismem) s
mutacemi v genu LAMP2 absolvovalo komplexni oftalmologické vysetreni.

Vysledky: U 10 pacientd s Danonovou nemoci byla pritomna abnormalni distribuce pigmentu
v sitnici s oblastmi hyper a hypoautofluorescence. Pomoci optické koherenéni tomografie
(OCT) jsme nalezli loziskové preruseni linie pigmentového epitelu sitnice, chybéni a zmény
ve vrstvé fotoreceptorl. Patologicky nalez na sitnici byl zjistén u vSech Zen, avsak v
porovnani s muzi byla jeho zavaznost mensi. U asymptomatické Zeny se somatickym
mozaicismem byl nalez na fundu i vySetieni OCT bilateralné v normé, nicméné
autofluorescence fundu levého oka vykazovala loZiskovou poruchu distribuce.

Zavér: Vysetreni autofluorescence sitnice predstavuje citlivy screeningovy nastroj pro
diagnostiku Danonovy nemoci. Posouzeni o¢niho nalezu by mélo byt soucasti
diagnostického postupu jak u muzd, tak u Zen s podezfenim na toto onemocnéni.
Podpora projektu: SVV UK 260367/2017, PROGRES-Q25/LF1/2 a MZ CR 15-33297A

Klicova slova: Danonova choroba, LAMP2, retinopatie, autofluorescence fundu

Rocnik: 5.



B202

Stanoveni metylacniho a hydroxymetylacniho profilu u pacientd s akutni myeloidni leukémii
se specifickym genetickym pozadim

Sérka Sestakova, Hana Hajkova, Zdenék Krejéik, Cyril Salek

Ustav klinické a experimentélni hematologie 1. LF UK a Ustav hematologie a krevni
transfuze

Pro akutni myeloidni leukémii (AML) jsou typické zmény na Urovni hydroxymetylace a
metylace DNA. Mutace v genu DNMT3A (30 % AML) je spojovdna s celkovou hypometylaci
genomu. Pfi mutaci v genech IDH1 a IDH2 (19 % AML) naopak dochazi k hypermetylaci

DNA. Mutace v genech DNMT3A a IDH1/2 se ¢asto vyskytuji spoleéné.

Cilem bylo analyzovat specificky metyla¢ni, hydroxymetylacni a expresni profil u AML
pacientll s mutacemi v genech DNMT3A a IDH1/2 jednotlivé a v kombinacich. Vzorky AML a
zdravych kontrol byly podrobeny bisulfitové a oxidativné bisulfitové konverzi a analyzovany
na Cipu Infinium MethylationEPIC BeadChip. Pro vysetreni exprese byl pouzit Cip
HumanHT-12 v4 Expression BeadChip.

Klastrovaci analyza na zakladé celkového metyla¢niho profilu vzorky rozdélila do 4 skupin:
DNMT3A+, IDH1+, IDH2+ a kontroly. Vzorky s mutaci v obou genech (DNMT3A+IDH1/2+)
klastrovaly rGzné ke vzniklym skupinam. Déle byly nalezeny CpG lokusy, odliSné
hydroxy-/metylované v danych skupinach AML oproti kontrolam. Geny s aberantni
hydroxy-/metylaci byly nejcastéji spojovany s drahou apoptdzy a imunitni odpovédi. Expresni
data zadné specifické klastry dle pfitomnosti danych mutaci neukazala.

Urcité genetické pozadi je spojeno se specifickym hydroxy-/metylaénim profilem. Vysledkem
kombinace dvou protichtidnych mutaci u vzorki DNMT3A+IDH1/2+ je smésny epigeneticky
profil, ktery nelze pfiradit k jedné urcité skupiné. Mutace v genech IDH1 a IDH2 maji rozdilny
vliv na hydroxy-/metylacni profil DNA.

Klicova slova: Akutni myeloidni leukémie, mutace, metylace DNA, hydroxymetylace DNA

Rocnik: 1.



B203

Povédomi o radiaéni zatézi a dalSich rizicich postkontrastnich CT vySetfeni — vyznam pro
komunikaci s pacienty

Alena Lambertovad, Lukas Lambert, Pavel Harsa
Psychiatricka klinika VFN a 1. LF UK

Cile: Zmapovani znalosti a vnimani rizik spojenych s postkontrastnim CT vysetfeni u
pacient( a jejich ovlivnéni podanim informaci v tisténé podobé.

Metody: Celkem 263 pacient(, ktefi pfisli na CT vySetfeni, vyplnilo dotaznik. Prvni strana
dotazniku hodnotila znalosti pacientu a jejich strach z vySetfeni, zdroje jejich informaci.
Druhd strana obsahovala Zungliv dotaznik Uzkosti a tfeti strana informace o vysetteni.
Otdzky na posledni strané byly cileny na to, jak se zménila informovanost pacient(l a jejich
strach z vysSetreni.

Vysledky: Témér polovina pacientll podhodnotila riziko vzniku sekundarni malignity (n = 121,
46 %) Ci riziko rendlniho selhani (n = 110, 42 %). Vétsina pacientd (n = 227, 86 %) uvedla, Ze
nedostala instrukce, Ze mohou pred vysetifenim popijet tekutiny. Po precteni informaci o
vysSetreni se informovanost pacientll celkové zlepsila, nicméné vétsina z nich (74 %) udavala
zvysSenou uzkost (P<,0001). Toto bylo vice patrné u mladsich Zen bez predchoziho CT
vySetieni. Pacienti se obavali vysledku vysetreni vice nez samotného vysetieni. Vétsina
pacientd (n = 204, 78 %) uvedIa, Ze bude v nejistoté, neZ se dozvi vysledek vysetreni.

Zavér: Vétsina pacientll ma Spatny odhad rizik spojenych s CT vysetfenim. Ackoliv
informace v ti§téné podobé informovanost zlepsuji, vedou k vyraznéjsi tizkosti. Casna
komunikace vysledkl vysetreni by zlepsila pohodu pacientd.

Prace byla podpofena 1. LF UK (Progres Q06/LF1)

Klicova slova: dotaznik, preference, edukace, vypocetni tomografie, radialni zatéz

Rocnik: 4.



B204
Presnéjsi diagnostika percepcnich poruch sluchu

Veronika Svobodova, Zbynék Bures, Oliver Profant, Milan Jilek, Vaclav Vencovsky, Diana
Kucharovd, Josef Syka

Oddéleni neurofyziologie sluchu, Ustav experimentélni mediciny, Akademie véd Ceské
republiky; Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku, 1. LF UK a FN v Motole

Bézné audiologické vysetreni zahrnuje nejcastéji tdnovou a slovni audiometrii,
tympanometrii a otoakustické emise. Poruchy sluchu mohou mit pficiny centralni i periferni,
presto se rutinni audiologické vysetreni vétSinou soustredi na periferni slozku. Ve FN v
Motole a na UEM AV CR jsou vyvijena specializovand vy$etteni, ktera funkci sluchového
systému hodnoti komplexné. Prinaseji informace i o vysSich etazich sluchové drahy a
interakci sluchovych a nesluchovych oblasti mozkové kary.

Experimentalni sluchové testy se zaméruji na zpracovani ¢asovych parametrl zvuku, detekci
jeho frekvencnich charakteristik, binauralni interakci a vliv kognitivnich funkci na sluch.
Baterie pouZivanych testll zahrnuje babble-noise (feCovou audiometrii v Sumu), chopper
(vnimani rozkouskované reci), gap (identifikaci pauzy v Sumu), laterogram (interakce
Casovych a intenzitnich parametr( zvuku), difference limen intenzity Sumu a tonu v Sumu
(rozliSovaci prah pro intenzitu zvuku) a frekvencéni modulaci (rozliSovaci prah pro zmeénu
frekvence zvuku).

Bylo vySetieno 28 starsich dospélych (vék > 60 let) a 28 mladych dobrovolnikd (kontrolni
skupina). Vysledky potvrzuji smysl vyuZiti uvedenych nadprahovych testd, které prekonavaji
standardné pouzivanou baterii audiologickych vysetieni a pfinasi nové informace o stavu
sluchu. Také naznacuji existenci rliznych stupn a typl sluchovych vad, které maji plivod v
kombinaci vad periferni a centralni ¢asti, event. vad pouze centralni ¢asti sluchového
systému.

Klicova slova: sluch, audiologie, audiometrie, vysetfeni

Rocnik: 3.



B205

Pilotni studie medidlniho ramovani uzivani alkoholu a jeho duasledki
Benjamin Petruzelka, Katefina Zachova, Miroslav Bartdk

Klinika adiktologie 1. LF UK a VFN v Praze

Cilem pilotni studie bylo zjistit to, jak je v médiich ramovano uzivani alkoholu a jeho
dlsledkd. Vysledky studie jsou analyzovany s ohledem na informovanost populace o uzivani
alkoholu a jeho zdravotnich rizicich.

Zpravy o alkoholu byly ziskany z medialni databaze spolecnosti Newton media. Datovy
soubor tvorilo celkem 760 zprav, které se v médiich objevili v zafi a fijnu roku 2017. Pro
vyhodnoceni dat byla pouzita metoda kvantitativni obsahové analyzy.

O alkoholu se nejvice psalo v souvislosti s dopravnimi nehodami/kontrolami a policii (37 %
vSech ¢lanka). Zdrojem ¢lankd byli ve 48 % zprdv, u kterych byl uveden zdroj, policejni
mluvci. DUsledky akutni intoxikace alkoholem byly tématizovany pouze ve 44 % vsech zprav,
pri¢emz zdravotni problémy byly zminény pouze ve 3 % vSech zprav. Dusledky
dlouhodobého piti byly tématizovany pouze ve 22 % vsech zprav, ptricemz zavislost nebo
zdravotni problémy byly zminény ve 14 % vsech zprav. Nejlépe informujicim médiem, co se
tyCe zdrojl a zdravotnich dasledkd, byl rozhlas.

Zdravotni disledky uzZivani alkoholu jsou v médiich tématizovany nedostatecné. To je také
zpUsobeno tim, Ze je relativni nedostatek atraktivnich zdroj informaci o zdravotnich rizicich
uzivani alkoholu. Novinafi totiz vyuZzivaji medialniho servisu, ktery jim nabizi Policie Ceské
republiky. Zde se zfetelné otevira prostor pro medialni intervenci, ktera mlze zvysit
informovanost populace o zdravotnich rizicich v této oblasti.

Klicova slova: alkohol, média, obsahova analyza, zdravotni gramotnost

Rocnik: 2.



B206

Unidimensionality of the Personality Inventory for DSM-5 facets: Evidence from two
Czech-speaking samples

Karel D. Riegel, Albert J. Ksinan, Dita Samankova, Marek Preiss, Pavel Harsa, Robert F.
Krueger

Clinic of Addictology, First Faculty of Medicine, Charles University and General
University Hospital in Prague

To date, numerous studies have confirmed empirical relevance of the personality trait model
defined in the Alternative DSM-5 Model for Personality Disorders. The supposed single
factor structure of its facets and general domains across various samples, however, has not
been researched thoroughly. This study focused on evaluating the hypothesized
unidimensional factor structure of the lower-order personality trait facets, as well as the
validity of the higher-order domains. The Czech version of the Personality Inventory for
DSM-5 (PID-5) was used in a sample of 351 community volunteers and 143 psychiatric
patients. The fit of the model for 25 facets could not be replicated with the original PID-5,
while a shortened version confirmed the single-factor structure of all facets and their
relevance to the five proposed domains. The findings support unidimensional structure of
the modified DSM-5 personality trait model, and imply discussion of the utility of the
proposed PID-5 version.

Klicova slova: unidimensionality; PID-5; DSM-5; personality disorders; diagnostics

Rocnik: 4.



B207

Izolace bunéénych mikropartikuli z krevni plasmy pomoci Sepharose CL 2B spin kolonek
Kristyna Vrbovd, Daniel Vyoral, Karel Holada

Ustav imunologie a mikrobiologie 1. LF UK a VFN v Praze

Bunécné mikropartikule (MPs) jsou vesikularni téliska o velikosti cca 100 — 1000 nm, kterd
vznikaji odstépenim z plasmatické membrany mnoha bunécnych typl a vyskytuji se v
rdznych télnich tekutinach véetné krevni plasmy. Jejich zvySena koncentrace muze provazet
rdzna onemocnéni, jako je roztrousena skleréza ¢i bakteridlni zanét plodovych oball u
téhotnych Zen, a proto maji potencial diagnostického vyuziti. Detekce MPs v plasmé vSak
byva komplikovdna pfitomnosti proteinovych agregdtu a lipoprotein(, proto je vhodné
mikropartikule izolovat. Dosud se k izolaci MPs pouzivala predevsim diferencialni
centrifugace, ktera je vSak zdlouhava, vesikuly se béhem ni deformuji a proteiny vice
agreguiji. V posledni dobé jsou k izolaci pouzivany filtracni kolonky, fungujici na principu
,size exclusion®. Jsou vsak uréené pro velké objemy vzorkd a umozZiuji analyzu jen nizkého
poctu vzorkd zaroven. Proto testujeme pouziti Sepharose CL 2B spin kolonek vyrobenych z
1,5 ml laboratornich zkumavek Eppendorf, které umoznuiji relativné rychlé zpracovani
velkého mnoizstvi vzorkd o malém objemu (50 ul). Po aplikaci 50 pl plasmy na spin kolonku
ziskame stabilné cca 30 ul eluatu, ze kterého byla odfiltrovana vétsina plasmatickych
proteinl. Dale vyhodnocujeme mnoZstvi izolovanych mikropartikuli a Cistotu ziskaného
materialu za pomoci technik western blotu, pritokové cytometrie, TRPS (tunable resistive
pulse sensing) a transmisni elektronové mikroskopie. Financovano AZV 17-31403A a AZV
15-32961A.

Klicova slova: mikropartikule, krevni plazma, Sepharose, spin kolonky

Rocnik: 1.



B208
Assessment of CNVs in dilated cardiomyopathies by whole exome sequencing

Lenka Piherova, Filip Majer, Viktor Stranecky, Jakub Sikora, Tereza Nedvédova, Tomas
Palecek, Milos Kubanek, Stanislav Kmoch

Klinika détského a dorostového lékarstvi 1. LF UK a VFN v Praze

Genetic testing for inherited cardiomyopathies has improved in the last decade using next
generation sequencing (NGS). Although CNV of large segments of DNA may significantly
affect transcription and translation of cardiomyopathic genes, these abnormalities remain
often unrecognized even with the use of NGS.

We have performed whole exome sequencing in a cohort of 323 patients with dilated
cardiomyopathy. We used a read-depth coverage strategy to call CNVs from the short-read
sequence data. Detected CNVs were validated by g-PCR, RT-PCR and western blot

analysis.

The prevalence of major CNVs in the cohort was 2 %. We have found large deletions in DMD,
LAMP2, FLNC and MYH7 genes, which were predicted to cause major structural and
functional abnormalities of the affected genes. Assessment of CNVs with whole exome
sequencing elucidates genetic architecture in a substantial proportion of patients with
dilated cardiomyopathy. It should be a routine part of NGS bioinformatics.

Supported by the research grant: AZV-MZ 15-27682A and IKEM 00023001
Klicova slova: NGS, kardiomyopatie, CNV

Rocnik: 6.



B209

VyuZiti diferencované 3D bunécné kultury jako inovativniho modelu pro studium prionu a
prionové infekce

Zdenka Backovska Hanusova, Zuzana Fremuntova, Karel Holada
Ustav imunologie a mikrobiologie 1. LF UK

Prionové choroby jsou skupinou fatalnich neurodegenerativnich onemocnéni postihujicich
savce vCetné ¢lovéka. Prionova infekce je asociovana s konformacni preménou bunécného
prionového proteinu PrPC na jeho abnormalni variantu PrPTSE. Ke studiu fyziologické ulohy
i patogeneze prionl jsou kromé zvifecich modell hojné vyuzivany také exponencialné
rostouci tkanové kultury. Jejich pfinos je vsak limitovan absenci toxické akumulace PrPTSE
a odlisnou fyziologii bunék péstovanych v 2D monovrstvé od bunék tkani Zivého organismu.

Cilem prezentované studie je vyvinuti nové modelové 3D kultury diferencovanych bunék,
ktera bude lépe simulovat podminky v nervové tkani. K tomuto ucelu byla vybrana mysi
katecholaminergni bunécna linie CADS5, jiz Ize infikovat priony a in vitro stimulovat k
diferenciaci; editaci genomu bunék prostrednictvim systému CRISPR/Cas9 byla navic
vytvorena kontrolni linie CAD5KO s vyfazenym genem pro bunécny prionovy protein.
Kultivace suspenze bunék CAD5 za konstantniho kyvani vedla ke vzniku sférickych
mnohobunécnych Utvard, tzv. sferoidd. Pri soucasné inkubaci s infekénim mozkovym
homogendatem bylo nasledné mozné detekovat prionovou infekci imunohistochemicky na
fezu sferoidem. Vyménou kultivacniho média za bezsérové byla u sferoidli indukovana
diferenciace, coZ umoznilo jejich dlouhodobou kultivaci po dobu minimalné tfi tydna.

Ziskané vysledky ukazuji na validitu modelu pro studium funkce priona.
Projekt byl podporen granty GAUK 530217, SVV 260369 a Progres Q26/LF1.
Klicova slova: prionovy protein, PrPC, PrPTSE, 3D bunécna kultura, sferoidy

Rocnik: 6.



B210

Kognitivni vykonnost jako prediktor psychosocidlniho fungovani u schizofrenie
Jiti Michalec, Pavel Harsa

Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Cil: zhodnotit schopnost ¢eské verze neuropsychologické baterie MATRICS predikovat
uroven psychosocialniho fungovani pacient(l se schizofrenii (SCH) pfi zohlednéni délky
onemocnéni a premorbidni inteligence. MATRICS je mezindrodni “zlaty standard” k vySetreni
kognice u SCH.

Metoda: 197 pacientl s SCH; vék 35,1 + 9,8; 76 % muz(; délka nemoci: 35 % < 2 roky, 33 %
mezi 2 a 10 lety, 32 % > 10 let. Kognitivni vykonnost hodnoceno baterii MATRICS.
Psychosocidlni fungovani - skala PSP. Premorbidni IQ - ¢eskd verze NART.

Vysledky path analyzy: délka nemoci (DN) predikovala nizsi psychosocialni fungovani PSF
(beta =-0,291; p<,001). Efekt DN na kognitivni vykonnost (b =-0,089; p =,183) a na PSF (b
=-0,089; p =,183) nebyl signifikantni. Premorbidni IQ predikovalo vyssi kognitivni vykonnost
(B =0,426; p<,001); efekt premorbidniho 1Q na PSF (b = 0,066; p = 0,344) nebyl signifikantni.
Dale, vyssi kognitivni vykonnost predikovala vyssi PSF (b = 0,370; p <,001). Dale vyssi
premorbidni 1Q (b = 0,157; p<,001) predikovalo vyssi PSF nepfimo, mediovano kognitivni
vykonnosti. Neprimy efekt DN na PSF (b =-0,033; p =,216) nebyl signifikantni. Model vysvétlil
19 % rozptylu kognitivni vykonnosti a 27 % v psychosocianim fungovani (PSF).

Zavér: MATRICS predikuje klinicky vyznamné procento rozptylu v Urovni PSF pacient( s
SCH. Vyznamny vliv ma také DN, ale jeji efekt neni mediovan kognitivni vykonnosti v

MATRICS baterii. Aktualné namérena kognitivni vykonnost zavisi na odhadované
premorbidni Urovni inteligence.

Klicova slova: Kognitivni vykonnost, schizofrenie, psychosocialni fungovani

Rocnik: 6.



B211
Heme-arginate as a latency reversing agent for HIV cure

Michaela Madlenakova, Prakash Shankaran, Véra Hajkova, David Jilich, Ladislav Machala,
Pavel Martasek, Zora Mélkova

Ustav imunologie a mikrobiologie 1. LF UK a VFN v Praze, BIOCEV

Combined antiretroviral therapy (cART) does not lead to virus elimination in HIV-1-infected
patients as HIV-1 can establish a highly stable reservoir of latently infected cells. Approaches
towards HIV cure involve namely attempts to reactivate and purge HIV-1 latently infected
cells with various latency reversing agents (LRA). Our laboratory has previously
demonstrated that Normosang (heme arginate) could strongly stimulate reactivation of the
latent HIV-1 in cell lines and HIV+ PBMCs by heme- and iron-mediated redox stress
(Shankaran et al., 2011; Shankaran et al., 2017).

To confirm our original hypothesis that Normosang could be used as a LRA for human use,
we have administered Normosang to HIV+ subjects on cART including integrase inhibitor.
Here we describe in vivo effects of Normosang on reactivation of the latent HIV-1 at specific
time-points after its administration, using quantitation of cell-associated HIV-1 RNA in
PBMCs of HIV+ subjects by means of 2-step semi-nested RT-qPCR. To characterize the
effects of Normosang on the size of HIV-1 latent resevoir, we determined the percentage of
CD32+ T-cells by flow cytometry since CD32a was described as a marker of cells harboring
latent HIV-1. Our work defines a new redox-based approach to HIV-1 latency reversal in vivo
and could provide a basis for new therapeutic approaches to HIV cure.

SVV 260 374/2018

Klicova slova: HIV, reactivation, latency reversal, heme arginate, Normosang

Rocnik: 3.



B212
Vliv deprese na miru analytické ruminace a kognitivni vykon: longitudinalni studie

Marcela Sevéikova, Magda Bartoskovd, Gabriela Véchetova, Martin Pastrnak, Marek
Vranka, Pavel Harsa, Marek Preiss

Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN v Praze a Narodni Ustav dusevniho zdravi

V bezpoctu studii je u jedincl trpicich depresi opakované prokazovan deficit v
Neuropsychologickych testech. Zaroven narlstd pocet vyzkumd, které postuluji, Zze
depresivni afekt podporuje analyticky zplsob mysleni. Cilem projektu je prozkoumat vliv
depresivnich symptomu na vykon v kognitivnich testech a na miru analytické ruminace.
Metody: V longitudinalni studii byli vySetfreni pacienti s diagndzou deprese celkem 3 x:
baseline (N = 53), po 1 mésici (N = 38) a po 4 mésicich (N = 27). Participantlm byly
administrovany metody méfici miru deprese (MADRS) a ruminace (ARQ, subskaly Kauzalni
analyza-CA a Analyza feseni-PSA). Pro hodnoceni kognitivniho vykonu byly pouzity Test
cesty (TMT) a Pamétovy test uceni (AVLT). Hodnocen byl pribéh a vzajemné souvislosti
sledovanych proménnych.

Vysledky: V prabéhu ¢asu doslo u ¢asti pacientll ke sniZzeni deprese a ke zlepseni vykonu v
Neuropsychologickych testech. Pomér typu ruminace se v ¢ase zménil, zatimco CA klesala,
PSA stoupala. Regresni analyza ukazala jako prediktory zmény miry depresivity v Case
jednotlivé typy ruminace a jejich pomér. Mira deprese ani depresivni ruminace nekorelovaly
s vykony v AVLT a TMT.

Zavér: PrestozZe se u participant( v ¢ase mira deprese sniZzuje a vykon v
Neuropsychologickych testech se zlepsuje, vztah mezi kognitivnim vykonem a depresivitou
nebyl ve sledovaném souboru zjistén. Vyskyt a pomér typa analytické ruminace na baseline
predikuje budouci vyvoj depresivnich symptoma.

Podporeno: Progres = C4 = 8D. Q 06/LF1 = 20

Klicova slova: deprese, analyticka ruminace, kognice

Rocnik: 3.



B213
Achromatopsie a jeji molekuldarné genetickd pticina u pacienta ¢eského plvodu

Lucia Hlavata, Anna Zobanova, Lubica Dud3akova, Hana VIaskova, Jana Moravikova, Petra
Liskova

Klinika détského a dorostového lékarstvi 1. LF UK a VFN v Praze a Oc¢ni klinika 1. LF UK a VFN
v Praze

Vychodisko: Achromatopsie je vzacné autozomalné recesivni onemocnéni. Klinicky se
projevuje nystagmem, fotofobii, poklesem zrakové ostrosti a ve vétsiné pripadd kompletni
poruchou barvocitu. Onemocnéni je zplsobeno mutacemi v 5 genech, které koduiji
komponenty fototransdukéni kaskady. Priblizné dvé tfetiny pacientd evropského plvodu
jsou nositelé mutaci v genu CNGB3. Cilem prace bylo identifikovat molekularné genetickou
pri¢inu u 19letého pacienta s podezienim na achromatopsii.

Metody: Pacient a jeho asymptomaticti rodice podstoupili komplexni oftalmologické
vySetieni. Po izolaci DNA z vendzni krve byl pomoci Sangerova sekvenovani proveden
cileny screening nejcastéjsich mutaci asociovanych se vznikem achromatopsie.

Vysledky: Klinické vysetieni probanda prokazalo vyrazné snizeni zrakové ostrosti aZ na
uroven 0,1 na obou ocich a neschopnost rozeznavat jakékoliv barvy. Molekularné
genetickym vySetifenim bylo zjiSténo, Ze proband je slozenym heterozygotem pro mutace
c.819 826del; p.(Arg274Valfs*13) a c.1006G>T; p.(Glu336*) v genu CNGB3.

Zavér: Detekce kauzalnich mutaci u achromatopsie byla provedena u pacienta ¢eského
plvodu poprvé. Ovéreni klinické diagndzy na Urovni genu ma u achromatopsie velky prinos,
nebot spektrum fenotypovych projevi tohoto onemocnéni je Siroké a stanoveni spravné
diagndzy neni jednoduché. Znalost patogennich mutaci dava pacientim nadéji na zapojeni
do jiz probihajicich klinickych zkousek genové terapie.

Klicova slova: Achromatopsie, gen CNGB3, mutace
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Role chemokinl v progndze operabilniho nemalobunééného plicniho karcinomu (NSCLC)
Marie Drosslerova, Martina Sterclova, Alice Taskova, Martina Vasakova

Pneumologicka klinika, 1. LF UK a Thomayerova nemocnice

Cil: Srovnat koncentrace chemokind (CCL2, CCL8, CXCL12) v plazmé pacientd s NSCLC a
pacientl bez této diagndzy. Zjistit, zda se koncentrace chemokin( lisi u NSCLC pacientt na
zakladé stadia.

Metody: Zaradili jsme 40 pacientd s prokdzanym/suspektnim NSCLC (21 muzd, primérny vék
67 let, 19 Zen, pramérny vék 61 let). Pacienti podstoupili standardni diagnosticky proces.
NSCLC byl findlné diagnostikovan u 25 pacient(, 15 pacientl v kontrolni skupiné mélo
benigni l1éze. U dosud nelécenych pacientl jsme pred operaci odebrali plazmu. Koncentrace
chemokinll jsme stanovili ELISA LS Bio kity. Vysledky jsou uvedeny v pg/ml (CCL2, CCLS),
ng/ml (CXCL12). Pro statistické srovnani byl pouZit t-test pro nezavislé skupiny.

Vysledky: Nebyl prokazan vyznamny rozdil v plazmatickych koncentracich chemokini NSCLC
a kontrolni skupiny. Koncentrace CCL2, ale nikoliv CCL8 a CXCL12, mély vyznamny negativni
vztah se stadiem onemocnéni daného TNM Kklasifikaci, tj. nizsi stadia mély vyssi koncentrace
CCL2 (primérné hodnoty: stadium | 265.8; SD 16.62; stadium Il a llla 203.87; SD 17.36; p =
0.01758). Prekvapiveé koncentrace CCL2 ve stadiu | byly vyssi i nez v kontrolni skupiné
(prdmérné hodnoty: stadium | 265.8; kontroly 204,35).

Zavér: Prokazali jsme negativni vztah koncentrace CCL2 chemokinu a stadia onemocnéni.
CCL2 je spojovan s angiogenezi, coz mlze vysvétlovat, proc je exprimovan ¢asné v prabéhu
rastu, vyvoje tumoru. Hodnoty chemokind v NSCLC versus kontrolni skupina se nelisily,

s vyjimkou stadia | NSCLC.

Klicova slova: nddor, chemokiny, nemalobunéény plicni karcinom
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Dysfunkce HPV 16-specifickych T-lymfocyt( infiltrujicich karcinomy orofaryngu ve vztahu k
expresi TIM-3 a PD-1

Vladimir Koucky, Kamila Hladikova, Simona Partlovd, Michal Zabrodsky, Anna Fialova, Jan
Boucek

Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku 1. LF UK a FN v Motole, Sotio a.s.
Prokazatelny etiologicky vliv infekce rizikovymi kmeny HPV je popisovan u 10-90%
karcinomu orofaryngu (OPSCC). Pacienti s HPV+ OPSCC jsou charakterizovani lepsi
terapeutickou odpovédi a priznivéjsi progndzou. Vyznamnou roli vtomto fenoménu hraje
imunitni odpovéd. Cilem prace byla analyza frekvence a funkce HPV 16 E6/E7 specifickych
tumor-infiltrujicich T-lymfocyt( v zavislosti na expresi checkpoint inhibitort TIM-3 a PD-1.
Pro detekci nadoroveé-specifickych T-lymfocyt(l byla pouzita stimulace pepmixy derivovanymi
z virovych onkoproteinli E6 a E7. Ty byly T-lymfocytdm prezentovany CD14+ burikami
izolovanymi z krve pacienta. Pritokovym cytometrem byl méren fenotyp a exprese IFNy,
ktery je produkovan v odpoveédi na stimulaci antigenem. Sledované parametry byly dale
méreny po inkubaci nadorovych T-lymfocytU s anti-PD-1 protilatkou Nivolumabem a
solubilnim rekombinantnim TIM-3 (sTIM-3).

Detekovali jsme IFNy-produkujici CD8+ T-lymfocyty u 73 % vzorkd HPV+ nadord, ale Zadné
u HPV- OPSCC. Preferencni produkci IFNy jsme pozorovali u PD-1+Tim-3- (55.1 + 11.0 %) a
PD-1-Tim-3- (29.7 + 13.6 %) CD8+ T-lymfocytl. Lymfocyty neodpovidajici na stimulaci
pepmixy mély vyznamné vyssi expresi TIM-3. Navyseni produkce IFNy pak byla pozorovana
po blokaci Nivolumabem pouze v kombinaci s sTIM-3.

Vysledky ukazuji, Ze TIM-3 spiSe neZ PD-1 je znakem vycCerpani nadorovych T-lymfocyta.
Podporuji tak myslenku terapie kombinujici blokaci PD-1 s dalSimi inhibi¢nimi drahami ke
zvyseni protinadorové imunitni odpovédi.

Klicova slova: HPV, checkpoint inhibitor, karcinomy orofaryngu, T-lymfocyty
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CAR-T-bunécna terapie

Martin Stach, Pavel Otahal

Ustav klinické a experimentélni hematologie, 1. LF UK a Ustav hematologie a krevni transfize

Jedna moZnost protinadorové imunoterapie je vyuZiti T-lymfocytd obohacenych o
chimerické antigenni receptroy (CARy) — tzv. CAR-T-buriky. Tento typ receptoru umoznuje
rozeznat povrchovy antigen v nativnim stavu a zajistuje tak specifickou cytotoxickou reakci.
Bézné jsou CAR-T-bunky vyrabény transdukci retrovirovymi nebo lentivirovymi vektory a
aktivaci T-bunék protilatkami proti CD3/CD28 a kultivaci s IL-2. Nami jsou CAR-T buriky
vyrabény z darcovskych PBMC, které jsou elektroporovany PiggyBac transpozonovymi
vektory nesouci CAR. Doslo ke zjednoduseni postupu, snizeni ceny a zvySeni bezpecnosti.
Je porovnavana kultivace v pfitomnosti IL-4, IL-7 a IL-21, ktera vede k méné
diferenciovanému fenotypu (lepsi proliferac¢ni kapacita a protindadorova odpovéd) s klasickou
kultivaci (IL-2, anti-CD3/CD28).

Jsou provadény in vitro funkéni testy s nadorovymi liniemi Ramos (CD19+) a LNCaP
(PSMA+) — specificka cytotoxicita, exprese aktivacnich molekul. Je mérena exprese
inhibi¢nich molekul CAR-T-bunék, jejich prezivani a fenotyp po stimulaci antigenem pomoci
pratokové cytometrie.

Pouzivame konstrukty proti CD19 (B-bunécény marker), pfipadné pod inducibilnim
promotorem. Dale CARy proti PSMA (karcinomu prostaty), PSCA (k. prostaty a slinivky) a
bispecificky CAR proti PSMA a CD19 na kterém lze studovat aktivaci CARu soucasné pres 2
antigeny.

Projekt je financovan z grantu Primus / MED / 34 (1. LF) — Geneticky modifikované T-
lymfocyty pro adoptivni imunoterapii nddorovych onemocnéni.

Klicova slova: imunoterapie, CAR, T-lymfocyt
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Loss of both AFG3L2 and YMELL leads to respiratory chain deficiency and impaired
mitochondrial dynamics and ultrastructure

Jana Cesnekovd, Marie Rodinovd, Hana Hansikova, Jiti Zeman, Lukas Stibarek

Laboratory for Study of Mitochondrial Disorders, Department of Pediatrics and Adolescent
Medicine First Faculty of Medicine, Charles University and General University Hospital

Mitochondrial protein quality control is crucial for the maintenance of correct mitochondrial
homeostasis. It is ensured by several specific mitochondrial proteases located across the
various mitochondrial subcompartments. Here we have focused on characterization of
functional overlap and cooperativity of proteolytic subunits AFG3L2 and YME1L of the
mitochondrial inner membrane complexes m- and i-AAA in the maintenance of
mitochondrial structure and respiratory chain activity. We demonstrate that loss of AFG3L2
and YME1L, both alone and in combination, results in reduced cell proliferation,
fragmentation of mitochondrial reticulum and defective cristae morphogenesis. The double
AFG3L2/YMELL knockdown cells showed severe alteration in OPA1 protein processing, with
marked elevation of mainly the short OPA1 protein forms. All three analyzed knockdown cell
lines showed marked elevation in OMA1 and severe reduction in SPG7. YME1L silencing
alone appears to increase mitochondrial localization of Drpl in HEK293 cells. Whereas
YME1L proteolytically influences biogenesis and function of complex | in HEK293 cells, the m-
AAA protease subunit AFG3L2 affects mainly the assembly and function of cytochrome c
oxidase (complex IV). Our results reveal cooperative and partly redundant involvement of
AFG3L2 and YMELL in the maintenance of mitochondrial structure and respiratory chain
integrity.

Klicova slova: mitochondria, mitochondrial proteases, mitochondrial protein quality control
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Mentalni vyvoj déti s nizkou porodni hmotnosti

Lucie Svandova, Michal Goetz, Daniela Markova, Martina Viiukovd, Radek Ptacek
Klinika détského a dorostového lékarstvi 1. LF UK a VFN v Praze

Cil studie: Zmapovani mentalniho vyvoje déti v pfedskolnim a mladSim Skolnim véku s velmi
nizkou (VNPH, <1500g) a extrémné nizkou porodni hmotnosti (ENPH, <999g). Zaméfili jsme
se na kognitivni a socioemoc¢ni vyvoj. Dle dostupnych studii pfedstavuje nizka porodni
hmotnost, zvlasté v kategorii VNPH a ENPH, vyrazny rizikovy faktor pro somaticky i psychicky
VYVOj.

Metody: Vyzkumny soubor tvorilo 120 déti (74 predskolniho a 46 mladsiho Skolniho véku).
Zastoupeni déti s VNPH bylo 35 %, s ENPH 65 %. Socioemocni a kognitivni vyvoj byl
zmapovan subtesty IDS a NEPSY I, exekutivni funkce dotaznikem BRIEF. Déti byly
sledovany a terapeuticky vedeny v Centru komplexni péce pro déti s perinatalni zatézi na
KDDL VFN a 1. LF UK.

Souhrn vysledk(: Kvantitativni analyza neprokazala statisticky vyznamny rozdil mezi
predskolnimi détmi s VNPH a ENPH v kognitivhim (p = 0,71) a socioemocnim vyvoji (p = 0,28),
ani v oblasti exekutivnich funkci (p = 0,51). Stejné tak nebyl nalezen statisticky vyznamny
rozdil mezi mladsimi sSkolnimi détmi v kognitivnim a socioemocnim vyvoji (p = 0,34, p = 0,14),
ani v oblasti exekutivnich funkci (p = 0,18). Pozorovany jemné odchylky ve vyvoji zrakového
vnimani, selektivni pozornosti, planovani a organizace, pracovni paméti a kontrole chovani,
stale vSak v pasmu SirsSi normy.

Zavér: ENPH a VNPH stale zUstava rizikovym faktorem pro budouci vyvoj déti. Podpora
rodic¢l a péce dalsich odbornikd vsak mize napomoci k vyvoji v pasmu normy.

Klicova slova: mentalni vyvoj, nizka porodni hmotnost, predskolni vék, mladsi Skolni vék
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Vyhoteni ucitell

Martina Viiukova, Irena Smetdcékova, Jifi Raboch, Radek Ptacek
Pedagogicka Fakulta UK

Cil studie: Ve své profesi Celi ucitelé dlouhodobému stresu, coz miZze vést k rozvoji
zavaznych symptomu vyhoreni. Nasledky mohou byt: absence v praci, slabsi pracovni
vysledky a horsi dusSevni zdravi. Dodnes se Zadnd studie nezaméfila na zmapovani pfiznaku
vyhofeni ugitell zakladnich $kol v Ceské republice. Cilem proto bylo zjistit miru vyhofeni u
ucitel zakladnich kol a identifikovat hlavni zdroje.

Metody: Data byla ziskdna prostfednictvim on-line dotaznik( agenturou STENMARK.
Pfiznaky vyhoreni byly méreny standardizovanym dotaznikem - Shirom Melamed Burnout
Measure. Dale jsme shromazdili demografické udaje a Udaje o Zivotnim stylu a pracovnich
stresorech.

Souhrn vysledkl: Celkova velikost vybérového souboru Cinila 2394 uditelll ze zakladnich skol:
358 muzli a 2036 Zen. Ackoli u obou pohlavi vétsina respondentl uvadi, Ze se neciti byt
ohroZzena syndromem vyhoreni, celkem 18,3 % respondent se citi byt ohrozeno zcela, tito
respondenti maji také nejvyssi miru vyhoreni. Byla nalezena asociace mezi kognitivnim
vyhorenim a vékem (p<.001) a mezi celkovym vyhorenim a spokojenosti v praci (p<.001).
Ukazalo se, Ze ucitelé, ktefi nemaji dostatek ¢asu na svou rodinu a konicky, maji i nejvyssi
miru vyhoreni.

Zavér: Riziko syndromu vyhoreni by se nemélo podceriovat ani v ucitelskych profesich.
Ucitelé by

méli byt informovéni o nebezpecich spojenych se syndromem vyhoteni. Skoly by se mély
snaZzit zajistit, aby jejich zaméstnanci méli dostatek ¢asu na osobni a rodinny Zivot.

Klicova slova: vyhoteni, ucitelé, pracovni spokojenost
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Mikro-CT analyza pribéhu novotvorby kostni tkané po implantaci kolagenovych tkanovych
nosi¢l do kostnich defekt(i po 3 mésicich hojeni

Martin Barto$, Tomas Suchy, Monika Supova, Rastislav Ballay, Stefan Juhas, Zbynék Tonar,
Marie Hubdlek Kalbacova, René Foltan

Stomatologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Uvod: Mezi moZnosti lé¢by kostnich defektdl patfi aplikace vhodného resorbovatelného
biomateridlu. K charakterizaci téchto nosic¢li a hodnoceni Uspésnosti jejich implantace mize
byt mj. uzito mikro-CT, které umozni nedestruktivni hodnoceni 3D struktury novotvorené
kostni tkané a degradaci plivodniho nosice. Tato metoda s vyhodou doplfiuje konvenéni
histologickou analyzu.

Metodika: Tkanové nosice (na bazi kolagenu 1) byly pfipraveny pomoci elektrostatického
zvldkniovani a lyofilizace. Cast nosi¢l byla osazena kmenovymi burikami (MSC, miniprase).

V proximalnich femurech miniprasat byly vytvoreny 4 defekty a kazdy byl reSen rozdilné: 1)
autologni kost (B); 2) prazdny defekt (E); 3) tkanovy nosic (S); 4) tkanovy nosic¢ s autolognimi
kmenovymi burikami (SC). Po 3 mésicich byla zvifata usmrcena a oblast plvodnich defektd
byla po explantaci analyzovana pomoci mikro-CT (SkyScan 1272, Bruker, Belgie).

Vysledky: Nalezeny vyznamné rozdily v hojeni kostnich defekt( v zavislosti na zplsobu

vvvvvv

struktura; S: variabilni vysledky, ¢asto nepravidelna struktura; SC: zhojeno mékkymi tkanémi.

v

Zavér: Byl pozorovan vyznamny vliv zpasobu lécby na hojeni kostniho defektu. Nejuspésné;jsi
se jevi aplikace autologni kostni tkané a nejméné Uspésna aplikace tkanového nosice s
autolognimi kmenovymi burikami.

Podpofeno MZCR (reg. €. 15-25813A), MSMT (Progres Q29/LF1) a OpVaVpl, ERDF a
MSMT (reg. ¢. CZ.1.05/4.1.00/16.0346).

Klicova slova: Kostni regenerace, mikro-CT, tkdfiové nosice
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Identification of immunodominant antigens in excretory-secretory products from Toxocara
canis L3 larvae

Katefina Skulinovd, Jan Novak, Libuse Kolafova, Martin Kasny
Ustav imunologie a mikrobiologie 1. LF UK a VFN v Praze, Katedra parazitologie PFF UK

Larval toxocarosis is a parasitic zoonosis which is caused by larvae of nematodes Toxocara
canis and Toxocara cati, intestinal parasites of dogs and cats. Human become infected by
consumption of eggs with contaminated soil or unwashed fruits and vegetables. The soil
contamination with Toxocara spp. eggs is in our conditions relatively frequent, despite the
effective and regular treatment of animal hosts. Although the risk of infection is high, the
spectrum of diagnostic methods for human toxocarosis is limited. There are available several
commercial kits based on excretory-secretory products isolated from in vitro cultivated T.
canis L3 larvae (TES) and used as “mixed antigen” in routine serological diagnostics by
ELISA. The aim of our research is the identification of particular proteins in TES, especially
the appropriate candidates for the development of “recombinant form of protein antigen”
usable for reliable Toxocara serodiagnostics. TES were collected, purified and separated by
1-D SDS-PAGE electrophoresis. Western Blot with TES was performed and PVDF
membrane strips incubated with negative/positive mice sera in order to detect the
antigen-antibodies reaction. Corresponding protein bands were cut off from the
polyacrylamide gel and analyzed by mass spectrometry. The data analysis is in process and
until now we have identified at least one promising immunodominant protein. The study
was supported by the Charles University, projects GA UK 902217 and SVV 260 369.

Klicova slova: Toxocara, toxocarosis, TES, recombinant protein

Rocnik: 2.



B222

Stanoveni referencnich hodnot pro intermediaty de novo purinové syntézy v moci a suché
krevni kapce technikou LC-MS/MS

Matyas Krijt, Vaclava Skopova, Veronika Bare$ova, Olga Souckova, Marie Zikanova
Klinika détského a dorostového lékarstvi 1. LF UK a VFN v Praze

De novo purinova syntéza (DNPS) zahrnuje deset krokud, béhem kterych je z vychozi
molekuly fosforibosylpyrofosfatu vytvoren inosinmonofosfat. V dnesni dobé jsou znamé dvé
poruchy této drahy, které se na diagnostické urovni projevuji akumulaci substratu pro
defektni enzym a na klinické drovni nespecifickymi neurologickymi symptomy. Sekvenacni
data poskytovana databazi EXAC nevyluCuji moznost vyskytu dalSich poruch v draze DNPS.
Tyto poruchy mohou byt dosud nepopsané i z dlivodu absence komeréné dostupnych
intermediatd DNPS.

Nejprve jsme pomoci rekombinantnich enzym( exprimovanych v E. Coli pfipravili jednotlivé
intermediaty DNPS ve formé ribotid(. Naslednou deforsforylaci jsme intermediaty ziskali
také v ribosidické formé. Pripravené latky jsme vyuzili k tvorbé diagnostickych metod
zaloZenych na technice LC-MS/MS a nasledné k analyze vzorkd pripravenych z moci a suché
krevni kapky.

DNPS pravdépodobné skryva zatim nepopsané neurologické poruchy. K jejich odhaleni
schazeji diagnostické metody. My jsme pomoci enzymatickych eseji pripravili intermediaty
DNPS, které poslouzily jako standardy pfi tvorbé diagnostickych metod technikou
LC-MS/MS. Nasledny screening vzorkl moci a suchych krevnich kapek poskytl data k uréeni
referencnich hodnot jednotlivych intermediat DNPS obsaZenych v télnich tekutinach.
Projekt byl financovan granty AZV 15-28979A MZ, CR, grantem GAUK 818416 a programy:
PROGRES-p24/LF1/3, SVVUK 260256/2016 Karlovy Univerzity, CR, grantem LQ1604 NPU

Il MSMT.

Klicova slova: de novo purinova syntéza, LC-MS/MS, intermediaty, sucha krevni kapka, moc¢
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Kvantifikace makrofagl v pravé sini, epikardidlnim a subkutannim tuku u pacientd
podstupujicich kardiochirurgické operace

Aneta Pierzynova, Tomas Kucera
Ustav histologie a embryologie 1. LF UK

Cilem této prace je detekce a stereologickd kvantifikace CD68+ makrofagl ve vzorcich
myokardu pravé siné, epikardidlniho a subkutanniho tuku u pacientd s obezitou (BMI > 30),
diabetem 2. typu a ischemickou chorobou srdec¢ni (ICHS).

K analyze jsme pouZili material ziskany béhem kardiochirurgickych operaci pacientd, ktefi
poskytli informovany souhlas. Celkem bylo odebrano 31 vzork( pravych sini, 44 vzorki
epikardidlniho tuku a 47 vzorkU subkutanniho tuku. Kvantifikaci makrofagd jsme provedli
manualné po imunohistochemické vizualizaci CD68-PGM1 za pouZiti programu Imagel.

Vysledky jsme porovnali pomoci Mann-Whitneyova testu.

Po vzajemném srovnani vsech typ( tkani bylo signifikantné vice makrofagl pouze v
epikardialni tukové tkani ve srovnani se subkutanni tukovou tkani (p = 0.01459).

V myokardu pravych sini u obéznich pacient( bylo signifikantné vice makrofagt nez u
neobéznich pacientl (p = 0.0449). Podobny trend, nikoliv vsak signifikantni, jsme pozorovali
také v myokardu pravych sini u diabetik(. U pacientl s ICHS byl zjistén signifikantné vyssi
pocet makrofagl v subkutannim tuku ve srovnani s pacienty bez ICHS (p = 0.0123). Naopak
u pacientll bez ICHS oproti nemocnym byl pocet makrofagl zvysen v epikardidlnim tuku. V
myokardu pravych sini nebyl mezi obéma skupinami vyraznéjsi rozdil. Obézni a diabeticti
pacienti maji zvysené pocty makrofagl ve viech typech tkani.

Tato prace byla podporena vyzkumnym projektem AZV 15-26854A a PROGRES
Klicova slova: makrofagy, myokard, tuk
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Repetitivni transkranidlni magneticka stimulace. MoZna alternativni Ié¢ba psychogenniho
prejidani?

Katarina JasSovd, Jakub Albrecht, Hana PapeZova
Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Psychogenni prejidani (PP) patfi do spektra poruch pfijmu potravy. Onemocnéni vede k
Castym psychickym i somatickym komplikacim (nap¥. morbidni obezita az u 27 % ptipadt).
Soucasné terapeutické moznosti poruch pfijmu potravy maji omezenou ucinnost a Umrtnost
zUstava kolem 5-10%. Proto probiha celosvétovy vyzkum alternativnich terapeutickych
pristupl. V poslednim desetileti se jako slibnd metoda jevi repetitivni transkranidlni
magneticka stimulace (rTMS).

Na Psychiatrické klinice 1. LF UK a VFN v Praze probiha od roku 2013 studie zabyvajici se
ucinkem rTMS na zmirnéni bazeni po jidle u pacientek s PP. Cilem studie je porovnani
ucinnosti rTMS se skupinovou psychoterapii.

Jde o randomizovanou, placebem kontrolovanou, dvojité zaslepenou studii. Pacienti byli
rozdéleni do dvou skupin, jedna byla stimulovana readlnou a druha shamovou civkou. Délka
stimulace byla 14 dni. VSichni ucastnici zaroven jednou tydné navstévovali skupinovou
psychoterapii. Miru baZeni po jidle hodnotili prostfednictvim dotaznikd (Food Craving
Questionnaires) pred stimulaci, na konci stimulace a po mésici.

Z celkového poctu 44 vysetirenych pacienttd studii dokoncilo pouze 12. Z predbéznych
vysledk( vyplyva, Ze u skupiny stimulované redlnou civkou dochazi k vyznamnému poklesu
bazeni po jidle proti kontrolni skupiné.

Vysledky bezprostiedniho ucinku po stimulaci rTMS a jeho pretrvavani po mésici jsou
zajimavé, ale vyzaduji dalsi studie k jejich potvrzeni a implementaci do klinické praxe.

GAUK 173915, PRVOUK P26/LF1/4
Klicova slova: psychogenni prejidani, bazeni po jidle, rTMS

Rocnik: 5.
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Moznosti méreni zmény v léc¢bé zavislych osob rodinnou terapii
Jarmila Tolimatova, Pavel Harsa

Klinika adiktologie 1. LF UK a VFN Praze

Cil studie: Rodinna terapie je doporuceny postup |éCby zavislych osob a jejich blizkych.
Vyzkum se vénuje prevazné vysledkim symptomatické Iécby (omezeni ¢i ukonéeni uzivani),
méné proméné rodinného systému, které umozni nové reseni Zivotnich situaci bez pouziti
navykové latky Ci Cinnosti. Zavislost je chronické onemocnéni. Z Vyrocni zpravy o stavu ve
vécech drog v CR v r. 2015 vyplyva, Ze do kategorie rizikového ¢&i $kodlivého piti spada 640
tis. dospélych, nejcastéji v obdobi zakladani rodiny a vychovy déti. Cilem prace je ovérit, zda
psychodiagnosticky nastroj SCORE-15 hodnoti zmény v rodiné zavislého pacienta v procesu
Uzdravy.

Metody: Experimentalni soubor tvori 15 pacient( s diagndzami zavislosti, kontrolni

soubor bude tvofit zdravé osoby z validiza¢ni studie. Hodnoceni dotaznikem SCORE-15
bude probihat pred terapii a na 4. sezeni, kdy je jiz dotaznikem mozné zachytit zménu. V
pripadé moznosti i po ukonceni terapie a na katamnestickém sezeni % roku po ukonceni
terapie. Vysledky: Z vysledkl je patrné zlepseni fungovani rodin, které na terapie dochazely.
Jako nejzavaznéjsi hodnoti oblast Zatizeni obtizemi. Potvrzuje se, Ze jiz na 4. sezeni je
mozné zachytit zlepseni fungovani. Zavéry: Prakticka faze vyzkumu ovéruje moznosti uziti
SCORE-15 jako metody diagnostické a diagnosticko-prognostické specificky u pacient( se
zavislosti a prispiva k analyze procesu Zadouci zmény — fungovani rodinného systému.

Vznik tohoto ¢lanku byl podporen programem Progres = C4 = 8D.Q06/LF1 = 20.

Klicova slova: zavislost, rodina, systémova zména, rodinna terapie zavislosti
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Vyznam proteinu ACBD3 v energetickém metabolismu rliznych bunéénych liniich

Tereza Darhelovskd, Hana Stufkovd, Marie Rodinova, Jana Sladkovda, Tomas Honzik, Hana
Hansikova, Jifi Zeman, Markéta Tesarova

Klinika détského a dorostového lékarstvi, laboratof pro studium mitochondridlnich poruch
1. LF UK a VFN v Praze

Protein ACBD3 (Acyl-CoA biding domain contain) ma v burice mnoho riznych funkci od
déleni neuronalnich bunék, pfes neurodegeneraci, lipidovou homeostazu, ma funkci v
odpovédi na bunécny stress anebo v apoptdze. Mimo jiné ma protein ACBD3 dUleZitou roli v
replikaci nékterych plus RNA vir(l a ve steroidnich burikach je nepostradatelnym hracem pfi
transport cholesterolu do mitochondrii. V téchto burikach se protein ACBD3 vyskytuje v
multiproteinovém komplexu zvanym transduceosom spolu s proteiny VDAC1, TSPO, PKA
regulacni podjednotkou a (PKAR1a), ANT, ...) na vnéjsi mitochondrialni membrané. Protein
ACBD3 zde ma zde funkci tzv. scaffold proteinu mezi protein TSPO a PKAR1a. Bylo
ukazano, Ze knockdown proteinu ACBD3 zabranuje hormonem indukované steroidogenezi
(Li et al., 2003).

U pacienta s homozygotni mutaci v genu ACBD3 jsme pozorovali zménénou distribuci
cholesterolu v koZnich fibroblastech a zvétSené a zmnoZené mitochondrie ve svalové tkani
spolu se snizenym mnozstvim komplext |, Il a IV dychaciho fetézce a se snizenym
mnoZstvim ATP syntazy.

Cilem projektu je charakterizovat dopad uplné absence proteinu ACBD3 v linii Hela a
pozdéji i v dalSich bunécnych liniich. Pomoci systému CRIPSR/CAS9 jsme vytvorili knockout
bunécné linie ACBD3 a nasledné jsme studovali dopad nepfitomnosti tohoto proteinu na
mitochondrialni metabolismus pomoci proteinovych, funkcnich a mikroskopickych analyz.
Podporeno vyzkumnymi projekty: GAUK 542217, GACR 14-36804G, RVO VFN64165/2012
a SVV 260367.

Kli¢ova slova: mitochondrie, ACBD3, CRIPR/CAS9
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Genové skére predikuje hladinu triglycerid( v Ceské populaci
Martin Satny, Jaroslav A. Hubaéek, Véra Adamkova, Richard Cegka, Michal Vrablik

Centrum experimentalni mediciny, Institut klinické a experimentalni mediciny 1. LF UK, 3.
interni klinika - klinika endokrinologie a metabolismu 1. LF UK a VFN v Praze

Hypertriglyceridemie (HTG) je ¢astou poruchou metabolismu lipidG. Pfedpoklada se, ze
tézké HTG (TG nad 10mmol/l) maji silny geneticky zaklad. Vzacné mutace v genech pro
LPL, APOAS5, APOC2, GPIHBP1, LMF1 vysvétluji monogenni formy tézkych HTG. VétSinou
viak pfedpokladame kumulaci rizikovych, ale béznych alel fady DNA variant - polygenni
podstatu onemocnéni.

Bézné genové polymorfismy byly analyzovany pomoci PCR-RFLP nebo Tag-man sond u
203 pacientl s téZzkou HTG a u 506 kontrol s nizkymi TG (TG pfi 3 méfenich <1,8mmol/I).
Analyzovany byly geny pro APOA5, FRMD5, GCKR, CAPN3, TRIB1, MLXIPL, LPL, LIPC,
TYW1B, ANGPLT3, COBLL1, CILP2, NAT2D, PLTP, FADS1-2-3, TIMD4, CETP, GALNT2.
Vyjma gent pro FADS a GALNT byl detekovan vyznamny vztah mezi jednotlivymi
polymorfismy a HTG (vSechna OR nad 1.8 a P<0.01). Priimérny pocet rizikovych alel byl
signifikantné vyssi ve skupiné s tézkou HTG (12.2 + 2.2) oproti skupiné s nizkymi TG

(9.9 £ 1.9). Genové skdre ziskané analyzou variant v péti nejsilnéjsSich genovych prediktorech
HTG (APOA5, NAT2, LIPC, LPL, TRIB1) ukazalo, Ze nositelé vice nez 5 rizikovych alel maji
15x vyssi riziko rozvoje HTG nez nositelé maximalné 3 alel (OR 14,9, P<0.00000001).

Vysledky potvrzuji, Ze HTG ma silny polygenni zdklad podminény akumulaci rizikovych alel
bézné se vyskytujicich genovych polymorfisma modifikujicich metabolismus na TG bohatych
lipoproteinovych ¢astic. Analyza genového HTG skoére identifikuje osoby s rizikem vyznamné
elevace TG.

Podpofeno MZCR, grant 15-28876A.

Klicova slova: hypertriglyceridemie, genové skore, genové polymorfismy
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Rozvoj neuromotorickych poruch v pribéhu experimentdlni neurotoxokardzy
Nicol Bernardovd, Marta Chanova

Ustav imunologie a mikrobiologie 1. LF UK a VFN v Praze

Toxocara canis je celosvétoveé rozsifeny parazit psovitych Selem, jehoz infekénimi stadii se
po ndhodném pozieni mlze nakazit i clovék. Séroprevalence u lidi je vysoka (nékde az 36 %),
jako larvalni toxokardza. Klinické pfiznaky jsou disledkem komplexniho, ale doposud
nedostatecné prozkoumaného plisobeni dlouhodobé perzistujicich migrujicich larev. Dle
lokalizace larev a souvisejicich pfiznakl rozliSujeme larvalni toxokardzu nékolika typ(,
pficemzZ nejvazné;jsi je neurotoxokardza (cerebralni toxokardza) jako mozny dlsledek invaze
CNS. Jeji rozvoj je vsak extrémné vzacny a pritomnost larev ve tkanich véetné CNS je

obecné pokladana za bezpriznakovou. Presto néktefi autofi spojuji dlouhodobé plsobeni
larev parazita v nervové soustavé s vyvojem chronickych neurodegenerativnich a
neuropsychiatrickych chorob.

U experimentalnich infekci dochazi ¢asto po dlouhém asymptomatickém obdobi k rozvoji
zavaznych neurologickych stavll. Cilem prace bylo zhodnoceni projevl predchazejicich
témto staviim. Mysi infikované larvami T. canis byly pravidelné podrobovany testim
motorickych schopnosti. Byt mysi pfi bézné aktivité v normalnich podminkach nejevily zadna
zjevna poskozeni, postupné se u nich vyvijely a progredovaly problémy s rovnovahou a
koordinaci koncetin. Tyto vysledky potvrzuji, Ze dlouhodoba pfitomnost larev T. canis ani u
zdanlivé zdravych mysi vskutku neni bezpriznakova.

Podporeno SVV 260 369, Progress Q25.
Klicova slova: parazit, Toxocara canis, neurotoxokardza, neuromotorické poruchy, CNS
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Molekularni zmény v ledvindach pfi chronickém srde¢nim selhani — proteomicka analyza.

Maté&j Béhounek, Martin Chmel, Tereza Havlenova, Vojtéch Melenovsky, Ludék Cervenka,
Jiti Petrdk

Biocev, 1. LF UK, IKEM

Chronické srdecni selhani (CHSS) ovliviiuje funkci ledvin a vede k rozvoji kardiorendlniho
syndromu, ktery ddle prispiva k progresi srde¢niho selhani. Abychom popsali molekuldrni
zmény v ledvinach pfi CHSS, provedli jsme detailni proteomickou analyzu ledvin v potkanim
modelu CHSS. CHSS bylo u pokusnych zvifat navozeno chronickym objemovym pretizenim
srdce v dlsledku chirurgicky vytvorené aorto-vendzni pistéle (AVF). AVF potkani vykazovali
po 21 tydnech znaky srdeéniho selhani (hypertrofie srdce a vyssi vaha plic v dusledku plicni
kongesce). V ledvinach AVF zvifat byla zachovana glomeruldrni filtrace, byl vSak snizen
pratok krve a tvorba mocdi s proteinuriii a snizenou exkreci sodiku. Na vzorcich ledvin byla
provedena kvantitativni LC-MS proteomicka analyza pomoci iTRAQ izobarickych znacek.
Identifikovali jsme témér 4000 proteind, z nichZ 67 bylo diferenciadlné exprimovano. Mezi
proteiny s nejvyznamneéjsim zvySenim exprese byl angiotensin-konvertujici enzym, ktery se
zfejmé podili na zvysené lokalni signalizaci angiotenzinem Il s naslednymi efekty na funkci
ledvin. Vyznamneé byla zvySena exprese receptoru Ager (RAGE) jehoz aktivace vede k
prozanétlivé odpovédi a podili se zfrejmé na poskozeni ledvin. DalSimi bilkovinami se
zvySenou expresi byly proteiny kaveoll (caveolin-1, cavinl, 2 a 3) ¢i proteiny asociované s
ECM a fibrézou (periostin, MFAP4, fibrillin, galectin 1 a 3 filamin A aj.), poukazujici na dalsi
vyznamné molekularni zmény v ledvinach béhem CHSS.

Klicova slova: Srdecni selhani, kardiorenalni syndrom, ledviny, proteomika
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Interaural Level Difference-Based Model of Speech Localization in Multi-Talker Environment
Peter Toth, Peter Marsalek

Ustav patologické fyziologie 1. LF UK

Horizontal localization is based on extraction of the interaural time and level differences
(ITD, ILD). Even in complex scenes with multiple talkers and reverberation, the auditory
system is remarkably good at estimating the individual talker locations. Several previous
models proposed mechanisms that stressed the importance of ITD in the localization
process. Here, we examine whether azimuth estimation in complex scenarios can be based
solely on ILD.

We implemented a model (based on Faller and Merimaa, 2004) in which azimuth estimation
was based on ILDs of signal parts with high interaural correlation and with spectral profile
matching that of the target. Comparison with experimental data (Kopco et al., 2010) showed
that highly correlated parts of the signal, if available, provide reliable ILD estimates sufficient
for precise target localization. However, for lateral target positions, at which the target
dominates one ear but not the other, interaural correlation was too low to guide ILD
extraction. In such cases, a new model based on finding maximum ILD provided good
estimates even if maskers dominated in the worse ear. The combined model predictions
matched the experimental data with target locations between -50° and 50° and for 4
maskers in reverberation.

Klicova slova: sound localization, model, multi-talker

Rocnik: 7.
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Pfiprava sulfatovanych Zlucovych kyselin jakoZto analytickych standardd pro LC-MS detekci
Cizkova Barbora, Zizalova Katefina, Leni¢ek Martin, Briiha Radan

Ustav lékafské biochemie a laboratorni diagnostiky 1. LF UK a VFN v Praze

V ramci postgradualniho projektu bychom radi objasnili souvislost spektra endogennich
Zlucovych kyselin (ZK) a jejich derivat( s metabolickymi onemocnénimi jater. Pro detekci
jednotlivych ZK v biologickych vzorcich je zapotfebi celého spektra standard(. Napfiklad pro
sulfatované ZK viak standardy nejsou k dispozici. Cilem této prace je in vitro pfiprava
sulfatovanych derivata ZK.

Pomoci PCR jsme amplifikovali cDNA, kdédujici hlavni lidskou jaterni sulfotransferazu, kterou
jsme vnesli do expresniho vektoru a transformovali do bakterii. Pomoci IPTG jsme
indukovali bakterialni expresi fuzniho proteinu s His-tag. Nasledné jsme enzym purifikovali
pomoci afinitni chromatografie. Vlastni sulfatace probihala po pfidani enzymu ke ZK ve
fosfatovém pufru za pritomnosti MgCl2 a donoru sulfatové skupiny 3'-fosfoadenosin
5'-fosfosulfatu (PAPS) pfi teploté 37°C. Vznik sulfatovanych ZK jsme potvrdili pomoci
LC-MS/MS.

Pomoci rekombinantni sulfotransferazy se nam doposud podafilo pripravit 11 sulfoderivatt
ZK, které Ize pouzit jako standard pro LC-MS/MS.

Klicova slova: sulfatované Zlucové kyseliny, LC-MS/MS standardy, rekombinantni
sulfotransferaza

Rocnik: 1.
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Impact of DNM1L mutation in GTPase domain on mitochondrial network

Nikol Volfova, Lukas Alan, Tereza Danhelovskd, Marie Rodinov3, Jana Sladkovd, Jana
KFfizovd, Hana Hansikova, Jifi Zeman, Markéta Tesarova

Laborator pro studium mitochondrialnich poruch, Klinika détského a dorostového Iékafrstvi
1. LF UK a VFN v Praze

DNM1L gene encodes the dynamin 1-like protein (Drp1), which is crucial in the
mitochondrial and peroxisomes fission process. Several mutations in DNM1L gene were
described. Most of the cases were de novo missense mutations in middle domain, which is
important for the self-assembly of the protein and its oligomerization, and few cases were in
GTPase domain.

We identified novel de novo mutation ¢.176C>T (p.Thr59lle) in DNM1L gene, that affects
highly conserved Thr59 in the GTPase domain of the protein. Thr59 has been previously
shown to be indispensable for GTPase reaction, since it is involved in the positioning of the
catalytic water molecule and Mg2+ coordination (Wenger et al 2013). In patient cells, regular
occurrence of “mega-mitochondria” along elongated mitochondrial network was found in
cultured myoblasts and fibroblasts confirming impaired mitochondrial dynamic. Moreover,
immunocytochemistry staining with catalase antibody revealed disturbances of peroxisomal
fission. The dominant-negative effect of the mutation on DMN1L function was confirmed in
cultured skin fibroblasts, where protein analysis revealed decreased amount of some
complex IV subunits, decreased amount of Mitofilin protein and different distribution of
OPA1 isoforms. Furthermore, we compared impact of DNM1L mutations localized in GTPase
domain and middle domain on mitochondrial network and ultrastructure.

Supported by research projects GACR 14-36804G, AZV 17-30965A, RVO-VFN64165/2012,
SVV 260367.

Klicova slova: DNM1L, Drp1, mitochondria
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Casové hledisko v ramci hodnoceni testd verbdlni fluence
Monika Dokoupilova, Tomas Nikolai

Neurologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Uvod: Testy verbalni fluence (VF) jsou z nejrozéifené&jdich metod posuzovani kognitivni
vykonnosti. Cilem studie je zhodnotit vysledky pacientl s SCD, MCI oproti zdravym osobam
(KS) a naslednd korelace téchto vysledkd s neuropsychologickymi testy.

Metodika: Testy VF administrované v ramci neuropsychologické baterie Czech Brain Aging
Study byly uzity od 665 osob (189 SCD, 411 MCl a 65 kontrol), z toho 370 Zen a 295 muz(.
Pti jejich evaluaci je ptihlizeno k véku, pohlavi a vzdélani. Ve studii je priimérny vék pacienta
67.96 let (SD = 11,43), délka vzdélani 14,49 let (SD = 3,28). Testy VF zahrnuji hodnoceni
produkce slov v kategorii sémantické (zvirata, zelenina) a fonemické (pismena N, K, P).
Zohlednuje se pocet spravnych odpovédi, perseveraci a dalSich chyb v ¢asovych Usecich po
15 vtefinach.

Vysledky: Skupiny pacientl se vyrazné lisi v poctu spravnych odpovédi (p <.001), ale u
perseveraci nedochazi k vétsim rozdilim (p > .05) aZ na posledni ¢asovy uUsek v kategorii
zelenina (p = .006). Korelace s ostatnimi neuropsychologickymi testy byla vyssi u skupin
pacientd s aMCl a naMCl oproti KS a pacientim s SCD.

Zavér: Testy VF jsou klinicky uZitecnym nastrojem k rozliseni pacientd s MCl od
zdravych osob, a to ve vSech zkoumanych parametrech. Pro zpfesnéni dalsi
diagnostiky je nutné doplnit analyzu o kvalitativni aspekty tykajicich se zplsobu
generace jednotlivych slov.

Klicova slova: neuropsychologicka diagnostika, subjective cognitive decline, verbalni fluence
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Kognitivni deficit u pacient(i po prvni atace schizofrenie
Miriama Chlebovcova, Lucie KaliSova

Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Vychodiska: Kognitivni deficit patfi k zakladnim symptomdm schizofrenie. Objektem zajmu je
i sledovani priibéhu kognitivniho deficitu v ¢ase trvani onemocnéni. Komplexni baterie
MATRICS, vyvinuta pro hodnoceni kognice u nemocnych schizofrenii, pokryva sedm
klicovych kognitivnich funkci. Hlavnim cilem tohoto pfispévku je zhodnotit kognitivni vykon
pacientl po prvni atace schizofrenie s ro¢nim odstupem.

Metoda: Do studie bylo zahrnuto 18 pacientl po prvni atace onemocnéni. Srovndvaci
skupinu tvofilo 120 pacient(i s déledobé&jsim prib&hem onemocnéni. Uéastnikdim byla
administrovana baterie MATRICS, Cesky test ¢teni a $kdla PANSS — po zaléceni prvni ataky
onemocnéni a po 12mésicich.

Vysledky: S pomoci uvedenych metod byl u sledovaného i srovnavaciho souboru pacientl v
rdzné mire zachycen celkovy kognitivni deficit, pricemz jako nejvice problematicka se jevila
rychlost zpracovani. U pacientd po prvni atace schizofrenie byl trend podobny. V ramci
aktudlniho vzorku byl dale zachycen trend mirného zlepsSeni po roce od prvni ataky
onemocnéni, avSak stale pod jednu standardni odchylku od priméru.

Zavér: Predbézna analyza rozpracovanych dat ve shodé s vyzkumy naznacuje pfitomnost
kognitivniho deficitu u pacientl s diagndzou schizofrenie. Zda se, Ze tento deficit vznika po
prvni atace onemocnéni a dale je stacionarni. Prvotni vysledky naznacily mirné zlepseni
vykonu i pres celkovy kognitivni vykon pod jednu standardni odchylku. Pokracujeme v
zarazovani pacientl k rozsiteni vyzkumného souboru.

Klicova slova: Kognitivni deficit, Schizofrenie, MATRICS
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POLR3B-associated leukodystrophy: clinical, neuroimaging and molecular-genetic analyses
in 4 patients: clinical heterogeneity and novel mutations in POLR3B gene

Jan Kulhanek, Klara Brozovd, Hana Hansikovd, Alzbéta Vondrackova, Viktor Stranecky,
Jan Senkyfik, Stanislav Kmoch, Jifi Zeman, Markéta Tesafovd, Tomas Honzik

Klinika détského a dorostového lékarstvi 1. LF UK a VFN v Praze

We present clinical, neuroimaging and molecular-genetic characterisation of 4 patients from
3 families suffering from rare genetic leukoencephalopathy. 2 severely affected siblings, P1
and P2, 11 and 7 years of age, manifested profound developmental delay, cerebellar
symptomatology, microcephaly, failure to thrive and delayed abnormal teeth eruption with
hypodontia. P3 and P4, 28 and 19 years old, suffer from substantially less serious
impairment dominated by moderate developmental delay and cerebellar symptomatology,
with delayed eruption of abnormal dentition or epilepsy in either of them. Magnetic
resonance imaging (MRI) showed cerebellar atrophy and supratentorial hypomyelination in
all patients.

Results: Whole-exome (P1,P2,P3) and targeted (P4) sequencing disclosed pathogenic
variants in POLR3B, gene encoding 1 of 17 subunits of DNA-dependent RNA polymerase
lll—all patients were compound heterozygotes for point mutations. 3 novel mutations were
found-c.727A>G(p.Met243Val) and ¢.2669G>A(p.Arg890His) (P1,P2); and
¢.1495G>A(p.Met499Val) (P3). MRI confirmed typical radiological pattern of
POLR3-leukodystrophies in all patients.

Conclusion: Diagnosis of POLR3-leukodystrophies can be forwarder using combined clinical
and radiological recognition pattern of high sensitivity and specificity. Molecular-genetic
analyses are indispensable for swift diagnosis confirmation in cases of clear clinical
suspicion and for diagnostic search in patients with less pronounced symptomatology.

Klicova slova: POLR3, hypomyelination, leukodystrophy
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Diskriminacni potencial ¢tyf screeningovych test(i kognice u mirné kognitivni poruchy u
Parkinsonovy nemoci

Adéla Fendrych Mazancova, Robert Jech, Filip RGzicka, EvZen Rizi¢ka, Jan Roth, Ondrej
Bezdicek

Neurologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Cil studie: U ¢asti pacientl s Parkinsonovu nemoci (PN) pozorujeme kognitivni deficit jiz v
pocatcich onemocnéni. Cilem bylo analyzovat diskriminacni potencial tfi screeningovych
testl globdlni kognitivni vykonnosti: Mini-Mental State Examination (MMSE), Montrealsky
kognitivni test (MoCA), Mattisova Skdla demence, 2. vydani (DRS-Il) a méfitka exekutivnich
funkci: Skéla frontalniho chovani (FAB). Metody: 21 pacientd s PN bylo zafazeno do skupiny
PN bez kognitivniho deficitu (PN-ND) a 38 pacientt s PN do skupiny PN s mirnou kognitivni
poruchou (PN-MKP; klasifikovano na urovni Il dle kritérii Movement Disorders Society).
Kontrolni skupinu tvofilo 43 jedincd vazanych dle véku a vzdélani s klinickymi skupinami.
Souhrn vysledkl: Vykon v MoCA, DRS-II i FAB se lisi mezi skupinami (p<.001), v MMSE
(p=.001). Post-hoc analyza ukazala rozdily mezi PN-MKP a PN-ND: MMSE (p=.003), MoCA
(p=.004), DRS-Il (p<.001) a FAB (p=.001), a mezi PN-MKP a kontrolami (vSechna p<002).
Dale neexistuji rozdily mezi PN-ND a kontrolami v MMSE (p=.714), MoCA (p=.874), DRS-II
(p=.862), zatimco existuji ve FAB (p=.002). U DRS-II byla dle ROC analyzy velikost plochy
pod kfivkou 85 % (95 % IS 75-94) pro PN-MKP versus PN-ND. Zavér: Screeningové testy
MMSE, MoCA, DRS-II i FAB odlisuji PN-MKP od PN-ND. Pro méfitko s nejlepsim
diskriminaénim potencialem DRS-Il uvadime ROC analyzu naznacujici dobrou klasifikacni
presnost tohoto testu.

Prace byla podporena v rdmci Progres = C4 = 8D. Q 06/LF1 = 20.
Klicova slova: kognitivni screening, mirna kognitivni porucha, Parkinsonova nemoc

Rocnik: 3.
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Mikrovezikuly pfendseji infekéni prionovy protein v tkariové kulture ucinnéji nez exosomy
Jakub Soukup, Sami Kereiche, Karel Holada

Ustav imunologie a mikrobiologie 1. LF UK a VFN v Praze; Ustav biologie a IékaFské genetiky,
1. LF UK a VFN v Praze

Zména bunécného prionového proteinu (PrPC) na patologickou formu (PrPTSE) zpUsobuje
neuropatii a smrt. Ke konverzi PrPC na PrPTSE dochazi pfi kontaktu, zménou sekundarni a
tercidlni struktury PrPC. K patogenezi je nutné Sifeni PrPTSE v organizmu. ZpUsob Siteni
neni dosud objasnén. V tkafovych kulturach se PrPTSE Siti tfemi zpUsoby — bunéénym
kontaktem, pomoci "tunneling nanotubes” anebo extracelularnimi vezikuly (EV). EV maji
schopnost prenést PrPTSE na velkou vzdalenost a pfes hematoencefalickou bariéru. EV se
daji rozdélit do tfi skupin na apopticka téliska, mikrovezikuly (MV) vznikajici pu¢enim
bunécné membrany a exosomy vznikajici v multivezikularnich téliscich. V nasem projektu
jsme se zaméfili na prenos PrPTSE pomoci MV a exosomU produkovanych v kultufe mysich
bunék CADS5 infikovanych priony. Pro oddéleni exosomU o velikosti 30 — 100 nm od MV o
velikosti 100 — 1000 nm jsme poufzili diferencialni centrifugaci. Zjistili jsme, Ze izolované
frakce maiji rozdilné proteinové slozeni a odlisili jsme je proteinovymi markery. Experimenty,
kdy jsme infikovali CAD5 bunky izolovanymi EV, ukazaly, Zze infekce MV je efektivnéjsi i pres
nizsi mnozstvi proteinl ve frakci. Pri infekci kondiciovanym médiem, kdy jsme postupné
odstranovali jednotlivé frakce EV, jsme dosahli stejného vysledku. Nase vysledky naznacuiji,
Ze pro Sifeni PrPTSE v organizmu mohou byt MV dUlezZitéjsi nez exosomy, které jsou na
rozdil od MV rozsahle zkoumany. Vyzkum je podporen grantem GA UK (360216).

Klicova slova: Extraceluldrni vezikuly, Exosomy, mikrovezikuly, Prionovy protein

Rocnik: 3.
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Pritomnost tenascinu a porovnani expresniho profilu nddorové tkané a tkané z blizkosti
tumoru

Sté&pan Novak, Veronika Zivicovd, Zdenek Fik, Peter Gal, Hans-Joachim Gabius, Hynek
Strnad, Michal Kolar, Alzbéta Mifkova, Pavol Szabo, Karel Smetana Jr.

Anatomicky Ustav 1. LF UK, Katedra biomedicinského vyzkumu Vychodo-slovensky Ustav
kardiovaskuldarnich chorob KoSice, Katedra farmakologie LékaFska fakulta Univerzita Pavla
Jozefa Safarika v Kosicich, BIOCEV 1. LF UK, Institute of Physiological Chemistry Faculty of
Veterinary Medicine Ludwig-Maximilians University Munich, Oddéleni genomiky a
bioinformatiky Ustavu molekularni genetiky AV CR, Klinika ORL a chirurgie hlavy a krku FN
v Motole

V nasi praci jsme provedl|i analyzu vzorku z 80 pacient(, ktera zahrnovala vlastni nddorovou
tkan, tkan z blizkosti nadoru a zdravou tkan ziskanou z oralni mukdzy. Odebrany material
pochdzel vidy od jednoho pacienta, chirurgicky Ié¢eného na Klinice ORL a chirurgie hlavy a
krku FN v Motole. Nasledné jsme pomoci imunofluorescence zjistovali pfitomnost tenascinu
(Ten), fibronektinu (Fn) a galektinu 1 (Gal 1). Tyto vysledky byly v poslednim kroku srovnané
s microarray genovou expresi, ktera byla provedena ve spolupraci s Oddélenim genomiky a
bioinformatiky Ustavu molekularni genetiky AV CR v.v.i. Vysledky prokazaly zvy$enou
koexpresi Ten+Fn+Gal-1+ u vzorkd z nadorové tkané (55 %) na rozdil od nizké incidence u
vzorkd ordlni mukdzy (9 %), kde se na druhé strané vyskytoval ve zvysené mire fenotyp
Ten-Fn+Gal-1- (45 %) a Ten-Fn-Gal-1- (39 %) (v nadorové tkanijen 3 % a 4 %). U tkané z
blizkosti tumoru byly jednotlivé fenotypy zastoupeny rovnomérnéji (Ten+Fn+Gal-1+=24 %;
Ten-Fn+Gal-1-=36 %; Ten-Fn-Gal-1-=33 %). Na podkladé microarray analyzy byla u vzorku
Ten+ nadorové tkané a tkané z blizkosti tumoru prokazana zvysena exprese mnoha genl
deregulovanych u nadorového bujeni. U Ten- vzorkl byla zjisténa zvySena exprese genu,
ktery se podili na lipidovém metabolismu. Expresni profil byl nezménén u vzorkl z mukdzy
Ten+ /Ten-.

Klicova slova: tenascin, microarray, nadorova tkan, tkan z blizkosti tumoru

Rocnik: 3.
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Vliv non-motorickych symptoma na kvalitu Zivota u pacient( s funkénimi poruchami hybnosti

Gabriela Véchetova, Matéj Slovak, Pavel Dusek, Tomas Nikolai, David Kemlink, Zuzana
Hanzlikova, Evien RGZicka, Tereza Serranova

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd, 1. LF UK a VFN v Praze

Cil: Cilem této prace je studovat vliv tize motorickych a non-motorickych symptomu
(deprese, uzkost, Unava, bolest, apatie a subjektivni kognitivni stiznosti) na kvalitu Zivota u
pacientd s funkéni poruchou hybnosti (FPH).

Metody: U 61 pacientl s klinicky stanovenou FPH a 61 vazanych kontrol byly pouZity
metody: Beckova Skala deprese, Dotaznik na méreni Uzkosti a Uzkostlivosti, Dotaznik
subjektivnich kognitivnich stiznosti, Stupnice tize unavy, hodnoceni bolesti PainDetect,
Starksteinova Skala apatie a hodnoceni kvality Zivota 12-ltem Short Form Health Survey.
Tize motorickych symptoma byla u pacientll mérena skalou The Simplified Functional
Movement Disorders Rating Scale.

Vysledky: Oproti kontrolni skupiné pacienti udavali zhorSenou kvalitu Zivota a vyssi miru
vsech sledovanych non-motorickych symptom( kromé apatie (p<.001). Kvalita Zivota
pacientl s FPH negativné korelovala s depresi, Uzkosti, kognitivnimi stiznostmi, Unavou,
bolesti a apatii (p<.05). Prediktory kvality Zivota byly Uzkost a kognitivni stiznosti.

Zavér: Tato prace potvrzuje vyssi miru subjektivné referovanych non-motorickych symptoma
a zhorSenou kvalitu Zivota u pacient( s FPH. Na rozdil od tize motorickych symptomd,
vsechny sledované non-motorické symptomy korelovaly se sniZzenou kvalitou Zivota pacientu
s FPH. Zhorsenou kvalitu Zivota u pacientl predikuje vyssi mira uzkosti a kognitivnich
stiznosti. Vysledky svédci pro daleZitost mapovani non-motorickych priznak( a jejich cilenou
|écbu u pacient(i s FPH.

Klicova slova: funkéni poruchy hybnosti, non-motorické symptomy, kvalita Zivota

Rocnik: 2.
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Left main bronchus compression by aneurysm and kinking of the descending aorta.
Andrey Slautin, Vladimir Mikulenka, Jaroslav Hlubocky, Jaroslav Lindner

2. chirurgicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

We hereby present a case report of airway compression due to descending aortic aneurysm
occured to 71-years-old female with 1-month progressive dyspnea, hemoptysis, and cough
without any fever. Her past medical history included repeated respiratory infections, chronic
cough, an admission to the hospital 2 years ago due to left-side pneumonia. A dilatation of
the ascending aorta and kinking of the descending aorta with compression of the left main
stem bronchus was discovered on the computed tomography. Stenting of the bronchial
lumen had failed, and the patient was indicated for surgery, the descending aorta prosthetic
replacement was provided.

Left main stem bronchus compression of descending aorta kiniking is a very rare pathology.
Surgery was the only possible treatment.

Klicova slova: aneurysm of descending aorta, kinking of aorta, Vascular tracheobronchial
compression syndrome

Rocnik: 3.
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Pfirozené a indukované regulacni T lymfocyty v pupecnikové krvi déti alergickych a
nealergickych matek

Viktor Cerny, Olga Novotna, Petra Petraskova, Jifi Hrdy
Ustav imunologie a mikrobiologie 1. LF UK a VFN v Praze

Alergicka onemocnéni patfi pro svou vysokou incidenci ke kritickym problémdm dnesni
mediciny. Jednou z hlavnich pfi¢in rozvoje alergie je dysbalance mezi vétvemi imunitni
reakce, zejména nezadouci prfevaha Th2 odpovédi. Klicovou populaci bunék, zodpovédnych
za vytvoreni a udrzZeni fysiologické rovnovahy mezi jednotlivymi slozkami imunitniho
systému, jsou regulacni T lymfocyty (Treg). Funkcni nedostatecnost Treg, zplisobena
nezralosti imunitniho systému, mGze byt jednim z faktor(, podporujicich rozvoj alergie u déti
alergickych matek, které predstavuji skupinu se zvySenym rizikem.

Pouzili jsme pratokovou cytometrii k analyze CD4+CD25+FoxP3+ Treg v pupecnikové krvi
novorozencu zdravych a alergickych matek. Porovnavali jsme proporéni zastoupeni Treg v
CD4 populaci, pomér mezi indukovanymi (Helios-) a pfirozenymi (Helios+) Treg a expresi
intracelularnich (IL-10, TGF-beta) i povrchovych (GITR, PD-1, CTLA-4) znaka
charakterizujicich funkci Treg. Z pupecnikové krve jsme magneticky separovali Treg a
ziskané bunky poufzili k analyze exprese efektorovych molekul (IL-10, TGF-B, p35
podjednotka IL-35) na Urovni mRNA.

V pupecnikové krvi déti alergickych matek jsme zjistili vyssi zastoupeni Treg doprovazené
snizenou expresi funkénich markerd a nizsim poctem indukovanych Treg. Vysledky mohou
poukazovat na nizsi funkcni kapacitu této klicové populace a snizenou miru zralosti
imunitniho systému u novorozencl alergickych matek.

Prace byla podporena AZV CR15-26877A, SVV 260 369 a Progres Q25/LF1.
Klicova slova: T regulacni buriky, alergie, pritokova cytometrie, pupecnikova krev

Rocnik: 2.
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Kombinace metodickych pfistupu k vySetfeni X-inaktivace u heterozygotek pro Fabryho
chorobu

Martin Reboun, Alena Cerna, Martin Magner, Lubor Golaf, Lenka Dvorakova
Klinika détského a dorostového lékarstvi 1. LF UK a VFN v Praze

Fabryho choroba (FD) je X vazané onemocnéni zpisobené nedostatecnou aktivitou
alfa-galaktosidazy A (alfa-galA) v lyzozomech. Jedna se o vzacné multisystémové
onemocnéni s dominantnim postizenim srdce a ledvin. Pfiznaky onemocnéni manifestuje i
fada Zen — heterozygotek, v literatufe vSak nepanuje jednotny nazor na vliv inaktivace
chromosomu X (XCI) na tiZi klinickych ptiznaka.

V nasi studii byla vySetfena kohorta 32 Zen z 22 rodin, u nichz byla XCl sledovana v
leukocytech a bukalnich stérech (BS). Ke stanoveni byla vyuZita kombinace nepfimych
metylacnich (AR, RP2, CNKSR2) a transkripcnich (SNP v genech LAMP2 a IDS) sond.

V leukocytech bylo stanoveno pomérné zastoupeni alel v transkriptu pri¢inného genu GLA.
Ziskana data byla nasledné porovnéana s enzymovou aktivitou mérenou v leukocytech.

U 8 pacientek byl zjistén vyrazny posun XCl v leukocytech (>80%), v BS vsak byla XCI
nahodna. V pripadé SNV jsou vysledky pomérného zastoupeni alel v GLA srovnatelné

s mirou zeSikmeni stanovenou pomoci nepfimych sond a koreluji s enzymovou aktivitou
alfa-galA. Korelace selhava u variant ovliviujicich stabilitu transkriptu, napr. u sestrihové
mutace. VySetreni transkriptu v kombinaci s nepfimymi sondami vedlo u 6 pacientek

k identifikaci crossing — over.

Pouziti metylacnich a neprimych transkrip¢nich sond mlze vést z dlivodu crossing - over

k chybnym vysledkdim. Pro spravnou interpretaci dat XCl je potreba korelace s analyzou
transkriptu GLA a/nebo s enzymovou aktivitou alfa-galA.

GAUK: 580716
Klicova slova: Fabryho choroba, X-inaktivace, crossing-over

Rocnik: 5.
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Télesné sloZeni a ¢asné zmény biochemickych marker( kostni remodelace ve vztahu ke
zménam kostni denzity u postmenopauzalnich Zen s karcinomem prsu lé¢enych inhibitory
aromatazy

Ivana Palatkova, Martina Zimovjanova, Jaka Pribylova, Dana Michalska, Vit Zikan
3. interni klinika a Onkologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Inhibitory aromatazy (Al) jsou standardem |écby u vétsiny postmenopauzalnich Zen s
karcinomem prsu s pozitivnimi estrogenovymi receptory. Mezi nezadouci ucinky |écby Al
patfi vznik osteopordzy. Cilem nasi studie bylo zhodnotit zmény denzity kostniho mineralu
(BMD) a télesného sloZeni u Zen s nemetastazujicim karcinomem prsu v pribéhu IéCby Al.
Do studie bylo zarazeno 73 postmenopauzalnich Zen s karcinomem prsu. BMD a parametry
télesného slozeni byly hodnoceny metodou dvouenergiové rentgenové absorpciometrie
(DXA) pred zahajenim |éCby Al a po roce |éCby. Biochemické markery kostni remodelace
(betaCTX, PINP) a sklerostin v séru byly hodnoceny pred zahajenim lécby a po 6 mésicich
IéCby Al. Vysledky: LéCba Al byla spojena se signifikantnim zvySenim koncentrace betaCTX

a sklerostinu v prlibéhu prvnich 6 mésicl lécby Al a s vyznamnym poklesem BMD v patefi a
v proximalnim femuru po roce lé¢by. Zmény biochemického markeru kostni resorpce
betaCTX v séru po 6 mésicich lécby Al vyznamné negativné asociovaly se ztratou BMD v
oblasti bederni patere a kréku femuru po roce |écby Al. BEéhem 1. roku IéCby Al jsme
prokdazali vyznamny nar(ist tukové tkané. Zavér:Casné zmény biochemického markeru kostni
resorpce betaCTX by se mohly uplatnit v predikci ztraty BMD pfi dlouhodobé lécbé Al.
Narast koncentrace sklerostinu pri lécbé Al mlzZe pfispivat k tlumu kostni novotvorby. Dalsi
studie jsou nezbytné pro zhodnoceni Ucinnosti preventivnich opatreni, zejména fyzické
aktivity a nutri¢nich faktor(.

Klicova slova: télesné slozeni, osteoporoza, sklerostin, inhibitory aromatazy

Rocnik: 2.
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ALKB-8 in Caenorhabditis elegans: beyond the DNA repair
Johana Kollarovd, Zdenék Kostrouch

BIOCEV, 1. LF UK

The E. coli protein AlkB was identified as a DNA repair enzyme that catalyzes direct removal
of alkyl groups from nucleobases by oxidation reaction. It belongs to 2-oxoglutarate- and
Fe(ll)-dependent dioxygenase superfamily. Mammals have nine AlkB homologues
(ALKBH1-8 and FTQ). In the C. elegans genome, five homologues of AlkB protein are found
by homology searches. We focused on the homologue 8 which contais in addition to its
central AIkB domain an N-terminal RNA recognition motif (RRM) and a C-terminal
methyltransferase domain. It was shown that ALKBHS is involved in hypermodification of
uridine at the wobble position in some tRNAs but no phenotype was found in Alkbh8 null
mice. In our work we characterize the expression of C. elegans alkb-8 using a gfp-fusion
transgene. This transgene is widely exppressed in all cell types in embryos and L1 larvae

but in adults, the expression is restricted to a limited number of cells, especially neurons and
somatic gonad cells. Partial inhibition of alkb-8 function by RNA interference leads to
increased internalization of Nile red in gut cells. This indicates some general metabolic
function of ALHB-8 in nematodes. The total disruption of alkb-8 in homozygous mutant
nematodes leads to a strerility and severe defects in gonad development, suggesting distinct
function of ALKB-8 during C. elegans development.

Klicova slova: AlkB, alkb-8, C. elegans, DNA/RNA modification

Rocnik: 8.
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Webova aplikace poskytujici podporu spravného vybéru a realizace statistické metody
Lubomir Stépdanek, Cestmir Stuka, Martin Vejrazka, Pavel Kasal

Oddéleni vypocetni techniky 1. LF UK

Problematika vybéru statistické metody vhodné pro analyzu dat je krucidlni soucasti pfipravy
a realizace védecké prace. Navigaci celym procesem muze zjednodusit webova aplikace
podporujici vybér i zpracovani statistického modelu.

Jadro aplikace je napsano v jazyce R, cozZ je programovaci jazyk a prostredi pro statistické
vypocty a grafiku. Aplikace je volné dostupna na R serveru 1. LF UK na
http://shiny.statest.cz:3838/statisticke_nastroje/. Jazykem aplikace je ¢estina. Vyvojovy
diagram integrovany do aplikace pomaha ucinit spravna rozhodnuti v zavislosti na pouZitych
datech a zamyslenych hypotézach. Statistické metody, které jsou dosud implementovany,
pokryvaji metody parametrické (t- a F-testy, ANOVA) i neparametrické (Wilcoxonuyv,
Kruskal-Wallistv ¢i Friedman(v test).

Klicovou casti aplikace je zminény vyvojovy diagram. Umoziuje vyzkumnikovi vybrat
statistickou metodu nejvice odpovidajici jeho datim a hypotézam. Vyzkumnik projde
diagramem v naznaceném sméru shora doll na zadkladé odpovédi na pokladané otazky.
Zodpovézeni otazky v koncovém bodu navede ke statistické metodé, ta umozni provést
celou analyzu. Otazky v rozhodovacich uzlech diagramu se tykaji datovych typu a struktur,
rozloZeni dat ¢i poCtu porovnavanych vybéru.

Prvnim krokem statistické analyzy je volba spravného statistického modelu. Tento krok je
trikovy, ale uzivatelsky pratelska aplikace propojujici konkrétni statistickou metodu
doporucenou diagramem se zalozkou realizujici vypocéty metody jej mzZe usnadnit.
Klicova slova: biostatistika, webova aplikace, jazyk R, statistické rozhodovani, vyvojovy
diagram

Rocnik: 5.
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Depresivni a Uzkostné symptomy u pacientl s roztrousenou sklerézou s kognitivnim
oslabenim

Lucie Kadrnozkova, Jifi Motyl, Jana Blahova Dusankova, Michaela Andélova, Barbora
Beriova, Karolina Kucerova, Kldra Novotna, Eva Kubala Havrdova, Dana Horakova, Tomas
Uher

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd 1. LF UK a VFN v Praze

Cil: Rychlost zpracovani informaci (RZI) a epizodicka pamét (EP) jsou nejcastéji narusené
kognitivni domény u roztrousené sklerdzy. V klinické praxi je vSak kognice ¢asto hodnocena
pouze jako narusena bez popisu zasazeni jednotlivych domén. Cilem studie bylo porovnat
depresivni a Uzkostné symptomy u pacientl s oslabenim RZI a EP.

Metody: 1038 pacientll po prvni demyeliniza¢ni prihodé svédcici pro RS ¢i s klinicky
definitivni RS (69 % Zen, na pocatku studie: trvani nemoci 9,6 + 7,1 let; median EDSS 2,0)
absolvovalo vysetieni kognitivni baterii skladajici se z 2 pamétovych testd, 2 testl
hodnoticich RZI, a dotaznik( hodnoticich depresivni a Uzkostné symptomy. Kognitivni
doména byla hodnocena jako oslabend, pokud byl vykon v 2 testech posuzujicich stejnou
doménu nizsi nez 1,5 standardni odchylky popula¢ni normy. Pro porovnani skupin byl pouzit
Kruskal-Wallis a Mann-Whitney U test.

Vysledky: Oslabeni minimalné v jedné doméné bylo pfitomno u 113(11 %) pacient(, z ¢eho?
bylo u 92 (81 %) pritomno v RZI, u 5 (4 %) v EP a 16 (14 %) pacient( bylo oslabeno v obou
doménich.

Depresivni a Uzkostna symptomatika byla signifikantné vyssi u pacientl s oslabenim RZI a
RZI+EP neZ u pacientl bez kognitivniho oslabeni (p<0.000-0,036).

Zavér: Kognitivni oslabeni v rychlosti zpracovani informaci a v epizodické paméti je spojeno
s vy$$i mirou Uzkostnych a depresivnich symptoma. Tyto symptomy by mély byt vzaty v
Uvahu pti posuzovani pacient(l s oslabenim kognitivnich funkci.

Podporeno projektem Progres Q27/LF1.

Klicova slova: roztrousena skleréza, kognice, deprese, Uzkost

Rocnik: 2.
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Stigmatizace elektrokonvulzivni terapie v ¢eské republice (Stigma of
electroconvulsive therapy in the Czech republic)

Katefina Madlova, Markéta Zajicova, Lucie KaliSova
Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Cilem studie bylo zjistit, jak vnima veFejnost v Ceské republice pouzivani
elektrokonvulzivni terapie (EKT) v psychiatrii.

METODA: Noveé vytvoreny dotaznik obsahuje 8 otazek, které monitoruji znalost EKT a jejiho
pouZivani v souc¢asné dobé v moderni psychiatrii. Dotaznik byl sdilen pomoci webovych
stranek, pripadné distribuovan v papirové formé mezi [ékare mimo obor psychiatrie,
studenty mediciny pfed absolvovanim staze na psychiatrii a laickou verejnost.

VYSLEDKY: Soubor je tvoren celkem 556 respondenty, jejichZ primérny vék je 28 let, z toho
61 % Zen, pomeérné pocty vysokoskolsky vzdélanych osob a ostatnich. Byli dotazovani
zdravotnici mimo obor psychiatrie, studenti mediciny pred zacatkem staze na psychiatrii,
laicka verejnost, tedy nahodné dotazané osoby. Vétsina respondentll o metodé jiz slySela a
jen 7 % z nich si mysli, Ze uz se metoda nepouziva. Vétsinou lidé informace o EKT ziskavali

z médii (film, tisk, internet). Priblizné tretina dotazanych nevéti v u¢innost metody, stejné tak
priblizné 30 % respondentl si mysli, Ze je metoda psychiatry zneuzivana (napf. ji pouZivaji

za trest).

ZAVER EKT je G¢inna metoda v 1é¢bé zavaznych dusevnich poruch. Do dnesni doby je viak
pohled na EKT ovlivnén médii, zejména filmovym zpracovanim. Lidé se obavaji, Ze metoda
muze nevratné poskodit mozek, pamét, zménit navidy osobnost. Zajimavych faktem je
skutecnost, Ze rfada pracovnik( ve zdravotnictvi a studentd mediciny je téZ ovlivnéna
verejnym stigmatem EKT.

Klicova slova: Elektrokonvulzivni terapie, stigma, verejnost, média

Rocnik: 4.
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Osobnostni struktura a adherence k 1é¢bé pristrojem CPAP u pacientd s obstrukéni
spankovou apnoi: pilotni multicentricka studie

Veronika Dostalovd, Donna Fairley, Martin, Pretl, Renata Riha, Ondtej Bezdi¢ek

1. Neurologickd ambulance a spankova poradna Inspamed, s. r. 0., Praha, Ceska republika,

2. Centrum klinickych neurovéd, Neurologicka klinika, 1. Iékarska fakulta Univerzity Karlovy v
Praze a VFN, Ceskd republika, 3. Oddéleni spankové mediciny, Universita v Edinburghu,
Kralovska nemocnice Edinburgh, Scotland

Adherence k |éCbé je jednou z urcujicich podminek ucinnosti [éCby pretlakem v dychacich
cestach pristrojem CPAP u pacientu s obstrukéni spankovou apnoi. Dosud neexistuji
uspokojivé nastroje pro odhad miry adherence k l1é¢bé pristrojem CPAP. Cilem studie je
posoudit uZite¢nost zkrdcené verze osobnostniho dotazniku Mini-IPIP1 u pacientu s
obstrukéni spankovou apnoi v souvislosti s longitudinalné sledovanou mirou uzivani pristroje
CPAP.

Sbér dat multicentrické studie probihal v letech 2010 - 2016 v Neurologické ambulanci a
spankové poradné Inspamed v Praze a na Oddéleni spankové mediciny v Kralovské
nemocnici v Edinburghu. Do vyzkumného vzorku bylo zarazeno 72 pacientl s obstrukéni
spankovou apnoi dlouhodobé lé¢enych pristrojem CPAP, kterym byl administrovan dotaznik
Mini-IPIP1.

Na zakladé korela¢ni analyzy bylo zjisténo, Ze mira nadmérné denni spavosti vyznamné
souvisi s pramérnym poctem hodin uzivani pfistroje CPAP (r =-0.28, p = 0.03). Zaroven
denni spavost vyznamné souvisi s mirou neuroticismu méreného dotaznikem Mini-IPIP (r =
0.38, p = 0.001). Zeny byly na zakladé osobnostniho dotazniku privétivéjsi (13.9 + 3.12 vs.

11 + 3, p = 0.003) a neurotictéjsi (r = 0.38, p = 0.001) nez muzi, coz ale nesouviselo s mirou
uzivani pristroje. U adherentnich uzivatel( pristroje CPAP bylo mozZné sledovat trend vyssi
miry extroverze, privétivosti a nizSi miry neuroticismu a svédomitosti (p > 0.05).

Klicova slova: obstrukéni spankova apnoe, CPAP, adherence, osobnostni charakteristiky

Rocnik: 3.
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Ultrasonographic Evaluation of the Femoral Cartilage, Achilles Tendon and Plantar Fascia in
Young Women Wearing High-heeled Shoes

Kamal Mezian, MD, Ayse Merve Ata, MD, Murat Kara, MD, Associate Professor, Sule Sahin
Onat, MD, Associate Professor Eda Glircay, MD, Associate Professor,Asli Caliskan, MD,
Maria Ines Taboas Simoes,MD, Aysen Akinci, MD, Professor, Levent Ozcakar, MD,

Leo$ Navratil
Institute of Biophysics and Informatics, First Faculty of Medicine, Charles University

Background: The aim was to investigate whether the distal femoral cartilage, Achilles tendon
(AT), and plantar fascia (PF) were different in women wearing high-heel shoes (HHS).
Methods: A total of 91 healthy women participated in this observational cross-sectional
study.

Women wearing shoes with a heel height of > 5 cm were enrolled in the exposed group, and
those wearing shoes with a heel height of < 1.4 cm were included in the control (flat shoe)
group. Femoral cartilage from the lateral femoral condyle, intercondylar area and medial
femoral condyle (MFC), and AT and PF thicknesses were measured by using ultrasound.
Results: There were 34 women (median age, 31.1 years; range, 24.7-37.5 and median body
mass index, 21.6 kg/m2; range 19.3-23.9) in the exposed group and 57 women (median age,
29.5 years; range, 22.2-36.8 and median body mass index, 22.5 kg/m2; range, 19.1-25.9) in
the control group (both P >.05). When comparing the right and left lower extremities within
the exposed group, thicker right MFC and left AT were obtained in the exposed group (both
P <.05). Comparing the exposed group to the control group yielded thicker left AT in the
exposed group than the control group (P < .05). Plantar fascia thicknesses were similar both
within and between group comparisons (both P > .05).

Conclusion: We found a thickening of the right MFC and left AT in women wearing HHS and
these changes might be interpreted as secondary to chronic overload.

Level of Evidence: 3

Klicova slova: Key words: Cartilage; Flat Shoe; Footwear; High-Heel; Knee; Tendon;
Ultrasound

Rocnik: 7.



B250

Overexpression of Is|1 under Pax2 promoter results in impaired sound processing and
increased inhibition in the inferior colliculus.

Diana Kucharovd, Tetyana Chumak, Gabriela Pavlinkova, lva Macova, Josef Syka
Institute of Experimental Medicine CAS

The overexpression of Isl1 under Pax2 promoter leads to abnormal development of the inner
ear and medial olivocochlear system (MOC) resulting in early onset of the age related
hearing loss. These defects were accompanied by impaired development of the inferior
colliculus (IC) in Pax2lIsl1 transgenic mice (Tg) represented by reduced amplitude of the late
waves of the auditory brainstem responses. In the present study we investigated whether
the

sound processing in neurons of the IC differs between wild type (WT) and Tg animals.
Based on the characteristic frequency neurons were divided into 2 groups- low (LFN, 3-15
kHz) and high frequency neurons (HFN, 15- 32 kHz). Neurons of both groups showed
elevated thresholds and worse frequency tuning in the Tg mice. Tg animals showed higher
inhibition in the IC reflected in the increased inhibitory strength, decreased spontaneous
rate, prolonged first spike latency and increased proportion of upward selective neurons
compared to WT animals. These changes appeared to be more pronounced in the LFN.
Functional changes were accompanied with a decreased number of parvalbumin and
calrethinin positive interneurons in the dorsal part (LFN) of the IC in Tg mice.

Our results suggest that the sound processing in the IC of Pax2Isletl Tg mice is impaired
partially due to abnormal development of the inner ear and MOC, but also due to defective
intracollicular inhibition.

Klicova slova: inferior colliculus, hearing loss, inhibitory interneurons

Rocnik: 3.
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Functional proteomics for analysis of specific gene expression in the model organism
Caenorhabditis elegans

Petr Yilma, Zdenek Kostrouch
BIOCEV, 1. LF UK

We are studying regulation of gene expression by nuclear receptors and we focus on
evolutionarily conserved receptors and their interacting proteins that regulate development
of Caenorhabditis elegans. The major category of proteins interacting with transcription
factors are proteins forming the Mediator complex, a multiprotein complex which connects
transcription factors with basal transcription machinery. We have shown earlier that
cofactors of nuclear receptors interact with proteins that fall to the category of structural
proteins and we propose a concept that proteins forming the free-protein proteome
participate on the regulation of gene expression and connect the cell structural states with
the regulation of gene expression (Kostrouch D. et al. SKIP and BIR-1/Survivin have potential
to integrate proteome status with gene expression. J Proteomics 110:93-106.
10.1016/j.jprot.2014.07.023. | will present our new experimetnal strategy for identification
of protein interactors in living organisms using animals with edited genomes. Our strategy
allows effective identification of protein interacors that can be subsequently studied
functionally.

Klicova slova: C. elegans, mediator, proteins
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Paracetamol and 5-oxoproline serum quantification by capillary electrophoresis
Miroslava Bursova, Radomir Cabala

Institute of Forensic Medicine and Toxicology, First Faculty of Medicine, Charles University
and General University Hospital in Prague

High anion gap metabolic acidosis frequently complicates acute paracetamol overdose and
is generally attributed to lactic acidosis or compromised hepatic function. However,
metabolic acidosis can be also caused by organic acid 5-oxoproline. Paracetamol toxic
intermediateN-acetyl-p-benzoquinoneimine irreversibly binds to glutathione and its
depletion leads to subsequent disruption of the gamma glutamyl cycle and an excessive 5-
oxoproline generation.

This is undoubtedly an underdiagnosed condition because measurement of serum 5-
oxoproline level is not readily available. A simple, cost effective, and fast capillary
electrophoresis method with diode array detection for simultaneous measurement of both
paracetamol and 5-oxoproline in serum was developed and validated.

This method is highly suitable for clinical toxicology laboratory diagnostic, allowing rapid
guantification of acidosis inducing organic acid 5-oxoproline present in cases of paracetamol
overdose. The calibration dependence of the method was linear in the range of 1.3 - 250 pg
mL-1, with accuracy (96.4 — 107.8 %) and precision (12.3 %).

However, since the measurement of 5-oxoproline is not routine toxicological/biochemical
practice, and the presenting acidosis is generally attributed solely to lactic acid acidosis, the
incidence of 5-oxoprolinemia and its role in the severity of paracetamol overdose may be
greatly underappreciated.

This work was supported by the Charles University (project GAUK 598217 and SVV).

Klicova slova: paracetamol, 5-oxoproline, acidosis

Rocnik: 3.
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Nizkosacharidové rezimy a jejich vliv na sportovni vykon a télesné slozeni
Pavel Kysel, Zdenék Vilikus

Ustav t&lovychovného lékafstvi 1. LF UK a VFN v Praze

Uvod: Moderni ketogenni diety (KD) maji rychle optimalizovat télesné sloZeni (TS) s
vyraznym ubytkem podkozniho tuku pfi maximalnim zachovani svalové hmoty a sportovni
vykonnosti (SV). Pro sportovce jsou pouZitelné predevsim ty KD, které zcela nevylucuji
sacharidy (S) ve stravé, ale pridavaji je formou sacharidové superkompenzace (SS).

Cil: Provést resersi soucasné odborné literatury a zjistit i¢innost takovych diet na
kardiorespiracni zdatnost a TS.

Metoda: Podle klicovych slov jsme v internetovych databazich nalezli 354 ¢lank, z nichz plné
validnich bylo 28. Vysledky: U vytrvalc( se od 7. dne télo adaptuje na stravu bohatou na tuky
(T) a obecné oxidace T poskytuje dostatek energie (pres VMK v plasmé a IM triacylglyceroly),
¢imz se Setfi svalovy glykogen. U silovych sportovcl zvySend T oxidace nepokryje poptavku
po energetickych substratech a vlivem nedostatecné SS dojde k poklesu SV. Obecna
doporuceni jsou dodrzovat vysoko tukovou dietu 5 dni, nasledovanou 1 dnem SS v
navaznosti na vytrvalostni SV.

Diskuze: Vrcholovi sportovci budou mit s KD problém, nebot ignorovanim anabolického
efektu inzulinu na syntézu svalového proteinu, jez je zavisly na pfijmu S, nedochazi k progresi
SV.

Zaveér: KD bez jakéhokoliv pfisunu S zlepsi télesné slozeni, ale SV po 3-4 tydnech klesa.
Strava bohata na S (60% E) zUstava nejvyhodnéjsi dietou pro vykonnost sportovce. KD ma
nesporny pozitivni ucinek na TS, avsak po jeji 6 mési¢ni aplikaci jsou vysledky srovnatelné s
konvencni redukéni dietou.

Klicova slova: ketogenni dieta, nizkosacharidové rezimy, télesné slozeni, sportovni vykon

Rocnik: 1.
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Neutrophil to lymhocyte count ratio v diferencialni diagnostice akutni gastroenteritidy
Eva Bartakova, Michal Holub

Klinika infekénich nemoci 1. LF UK a UVN

Pomeér poctu lymfocytd a neutrofilnich granulocytd - neutrophil to lymphocyte count ratio
(NLCR) je dostupny laboratorni ukazatel v diagnostice infekénich onemocnéni. Vysoké
hodnoty NLCR jsou povazovany za biomarker zavazné bakterialni infekce. Akutni
gastroenteritida dospélych je vétSinou sebe limitujici onemocnéni s dobrou progndzou,
nicméné v nékterych pfipadech probiha jako zavazny systémovy zanét a v€asna diagndza a
terapie je urcujici pro dal$i osud nemocného.

Cilem préce je porovnat NLCR u pacient( s virovou a bakterialni infekci a posoudit pfinos
biomarkeru v diagnostice akutniho prlijmového onemocnéni.

Retrospektivni studie zahrnuje dospélé pacienty hospitalizované na infekéni klinice v obdobi
od 1.6.2014 do 31. 10. 2017 s akutnim prijmovym onemocnénim. Diagndza byla
stanovena na podkladé klinického nalezu, kultivacniho nalezu &i pozitivity antigenu vir( ve
stolici. NLCR bylo stanoveno na podkladé rutinniho hematologického vySetieni pfi prijmu
pacienta. Pacienti s akutni virovou gastroenteritidou (n=46) neméli statisticky vyznamné
odlisny NLCR (median 4.84, interkvartilové rozpéti (IQR) 4.73) od pacientll s akutnim
bakterialnim prdjmovym onemocnénim (n=91; median 5.08, IQR 5.1). Mezi skupinami
pacientU s rotaviry (n=29), noroviry (n=17), salmonelézou (n=50) a kampylobakteriézou
(n=41) nebyl v NLCR statisticky vyznamny rozdil.

NLCR se u daného souboru nemocnych s akutni gastroenteritidou neosvéddil jako biomarker
bakterialni infekce.

Podporeno SVV 260 369.
Klicova slova: infekce, gastroenteritis acuta, biomarker, NLCR
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Kognitivni funkce u pacient(l s nizkostupfiovymi gliomy
Katefina Schonovd, Pavel Harsa, Marek Preiss
Psychiatricka klinika 1. LF a VFN v Praze

Pfispévek pfiblizuje a shrnuje problematiku kognitivnich funkci u pacientd s nizkostupriovymi
gliomy. Etiologie kognitivnich deficit(i je komplexni.

Kromé neurologického poskozeni zplsobeného gliomem samotnym, se podili zvoleny
zpusob terapie a délka trvani onemocnéni, medikace a dalsi |é¢ba.

Poskozeni kognitivnich funkci u pacientd s nizkostupriovymi gliomy nebyvaji zavazna, presto
maji negativni dopad na kvalitu Zivota pacient(. Subjektivné vnimané deficity kognitivnich
funkci patfi mezi nejcasté;jsi problémy pacientli s mozkovym tumorem. Pokles kognitivnich
funkci je Casto zjistitelny pred biologickymi zménami. Poskozeni kognitivnich funkci u
pacientU s nizkostupnovymi gliomy do jisté miry zavisi na gradingu gliomu, lokalizaci a |écbé.

Pro objektivni zlepseni kognice i subjektivni vnimani kognitivniho deficitu by pravdépodobné
méla pozitivni vliv kognitivni rehabilitace, ktera se pouziva u pacientl s rdznymi kognitivnimi
poskozenimi.

Grantova podpora: Progres = C4 = 8D. Q 06/LF1 =20

Klicova slova: kognitivni funkce, nizkostupnové gliomy, poskozeni kognitivnich funkci
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Paradoxni embolizace do truncus brachiocephalicus u pacienta s akutni plicni embolii
Matus$ Niznansky, Rudolf Spunda, Jaroslav Lindner

II. chirurgicka klinika kardiovaskularni chirurgie 1. LF UK a VFN v Praze

Plicni embolie je akutni stav, ktery mlZe vést k Zivot ohrozujicimu selhani pravé komory a
zhrouceni obé&hu. Soucasna pritomnost defektu septa sini mlze vést k paradoxni embolizaci
do systémového obéhu s fadou naslednych zavaznych komplikaci.

Prezentujeme kasuistiku 64 letého pacienta, ktery byl vySetfen na chirurgické ambulanci pro
nahle vzniklou bolest pravé horni koncetiny doprovazenou poruchou Citi a hybnosti.

Pro podezfeni na akutni konéetinovou ischemii byla provedena CT angiografie s ndlezem
embolizace do truncus brachiocephalicus a soucasné plicni embolie, ktera byla klinicky bez
dopadu na hemodynamiku. Pacient byl odeslan na nasi kliniku, echokardiografii byla
potvrzena dysfunkce pravé komory a soucasné foramen ovale patens, které bylo divodem
paradoxni embolizace. Pro vysoké riziko zhrouceni obéhu pfi uvolnéni emboll v plicnim
recisti a zaroven pro vysoky embolizacni potencial do systémového obéhu byla provedena
embolektomie plicnice, sutura foramen ovale patens a embolektomie z truncus
brachiocephalicus pfi souc¢asném zasvorkovani a. carotis communis k prevenci embolizace
do mozkovych tepen.

Operacni vykon probéhl bez komplikaci, pacient byl po operaci hemodynamicky stabilni, bylo
obnoveno prokrveni periferie pravé horni koncetiny s naslednym zlepsenim hybnosti a Citi.
Uvedeny potup ved| k Uspésné |écbé vysoce rizikového pacienta ohroZzeného zhroucenim
obéhu pfi akutni plicni embolii a paradoxni embolizaci do systémového obéhu, zejména
tepen zasobujicich mozek.

Klicova slova: akutni konéetinova ischemie, plicni embolie, paradoxni embolizace
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Development of an optimal method for the targeted mutagenesis of Streptococcus
Zooepidemicus

Matous Cihak, Stanislav Pepeliaev, Zbyné&k Cerny, Sofia Chatzigeorgiou, Vladimir Velebny,
Jan Bobek

Contipro a.s. and Institute of Immunology and Microbiology, First Faculty of Medicine,
Charles University and General University Hospital in Prague

Streptococcus equi subsp. zooepidemicus is a pathogenic gram-positive bacterium of the
Lancefield group C streptococci. It is known to produce a hyaluronic acid capsule that resists
the host’s immune defence. Hyaluronic acid is a linear polysaccharide of high molecular
weight. It occurs naturally in the human body, where it is applied as a connective tissue
organizer and hydrating substance.

The essential characteristic of hyaluronan is its enormous water-binding capacity which
results in remarkable biological properties and predestines the bio-polysaccharide to many
applications in pharmaceutical and other industries. S. zooepidemicus is currently the most
exploited bacterium in the biotechnological production of hyaluronic acid. However, its
production is still limited.

One way to increase the yield and quality of hyaluronan lies in the genetic modification of its
producer. The aim of my work is to develop new mutagenesis methods that can be applied
to S. zooepidemicus and to compare them with existent methods in terms of technical and
time demands, as well as transformation efficiency.

The methods are validated with the help of the genes associated with hyaluronic acid
biosynthesis. The recombinant strains will be fermented in a lab in order

to characterize their production capacities.

Acknowledgments: This study is supported by Contipro a.s.

Klicova slova: streptococcus, hyaluronic acid, biopolymer, mutagenesis, biotechnology
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Institucionalizovanad ustavni Ié¢ba zdavislosti na alkoholu ve Velkych Kuncicich — zaklad
moderniho lé¢ebného pfistupu

Jaroslav Sejvl, Michal Miovsky
Klinika adiktologie 1. LF UK a VFN v Praze

Vychodiska: Institucionalizovana ustavni protialkoholni [é€ba ma na Gzemi CR od roku 1948
kontinualni tradici. V sou€asné dobé je zpravidla aplikovan tzv. ,Apolinarsky model Iécby
zavislosti“, jehoz vznik je spojen s osobou Jaroslava Skaly a Apolinafem. Pfed Apolinarem
existovala na naSem Uzemi tfi institucionalizovana Ustavni zafizeni specializovana na |éCbu
zavislosti na alkoholu — Velké Kundice, Tuchlov a Istebné nad Oravou, na které Apolinafsky
model navazoval.

Cile: Zmapovani historie vzniku, fungovani a zaniku nejstarsiho specializovaného lizkového
zatizeni pro |écbu zavislosti na alkoholu na nasem uzemi ve Velkych Kundicich formou
pripadové studie.

Metody: Pro sbér dat byla pouzita obsahova kvalitativni analyza fixovanych historickych
dokumentu, které byly sestaveny podle vzajemného tematického vztahu v kontextu vzniku a
vyvoje fenoménu institucionalizované ustavni l1écby.

Vysledky a zavér: K problematice zavislosti na alkoholu a nadmeérnému uzivani alkoholu se
Bedrich Konarik vénoval jiz od roku 1901. Jeho struktura a pojeti jsou srovnatelné s pozdgji
vzniklymi programy po druhé svétové valce. V roce 1911 toto zafizeni zahajilo provoz a
zanika v roce 1915. Kvalitativni analyza historickych dokumentt potvrdila existenci a
funkcnost pIlné hodnotného institucionalizovaného lé¢ebného zafizeni, které se v letech
1911-1915 ve Velkych Kuncicich zamérovalo na IéCbu zavislosti na alkoholu pro muzské
pacienty. Autorem unikatniho |écebného pfistupu byl Bedfich Konafik.

Klicova slova: Bedfich Konaftik, zavislost na alkoholu, historie 1é¢by, |é¢ebny program
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Efekt karnosinové suplementace na télesné slozeni, rychlostné-vytrvalostni vykon a
maximalni aerobni kapacitu u vykonnostnich fotbalist(

Jan Svimbersky, Zdenék Vilikus
Ustav télovychovného lékafstvi 1. LF UK a VFN v Praze

Uvod: Karnosin je v sou¢asné dobé& velmi popularnim suplementem vykonnostnich i
vrcholovych sportovcll. Karnosin je dipeptid skladajici se z beta-alaninu a histidinu. Hlavni
mechanismus Ucink( je pfipisovan oddaleni Unavy diky intraceluldrnim pufrovacim
schopnostem karnosinu, které jsou nezavislé na bikarbonatovém systému.

Metodika: Pro nasi meta-analyzu jsme pouzili databaze odbornych praci Google Scholar a
PubMed. Dle klicovych slov jsme vybrali prace publikované po roce 2000. Vybirali jsme jen
prace dvojité zaslepené studie s kontrolni skupinou a placebem zamérené na sporty

s intermitentnim zatiZzenim.

Vysledky: Nalezli jsme celkem 114 praci pozadované kvality a 5 review. Nejlepsi

efekt Ize oekavat pfi submaximalnich intenzitach 75-85% VO2max u kratkodobych
vytrvalostnich vykona trvajicich 60-240 sekund. U sportovc( s intermitentnim nebo
intervalovym zatizenim dochazi k maximalnimu zlepsSeni pfi vykonech trvajicich 30-90
sekund. Studie ukazaly vyznamnou pozitivni korelaci mezi karnosinovou koncentraci a
vykonem.

Zavéry: Posledni odborné prace ukazuji, Ze u trénovanych sportovcli mlze

B-alanin zvysit sportovni vykon predevsim nepfimo: zvySenim anaerobniho prahu (AT),
zvySenim VO2 na urovni AT, oddalenim svalové Unavy, ¢i prodlouzenim doby do vycerpani;
vytrvalostni vykon se tak muizZe zlepsit bez navySeni maximalni aerobni kapacity. R-alanin
zlepsuje pfi vytrvalostnich vykonech spurterské schopnosti. Nékteré ucinky B-alaninu na
sportovni vykon presto zUstavaji i nadale sporné.

Klicova slova: aerobni kapacita, fotbal, karnosin, télesné sloZzeni, vykon
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Aktivni uhli: model aplikace nemocni¢niho konceptu v domaci péci

Alzbéta Svobodova, Petr Mitds, Jan Hruby, Radka Lainkova, Jaroslav Lindner

[I. Chirurgicka klinika kardiovaskularni chirurgie 1. LF UK a VFN v Praze

Prezentujeme kazuistiku 68 letého pacienta s defektem pravé plosky, pfiischemické chorobé
dolnich koncetin (ICHDK) a diabetické mikroangiopatii a koncept jeho oSetfovani vdomacim

prostredi.

Na kazuistice demonstrujeme Uspésnost péce o defekt ve vSech stadiich hojeni

pomoci jednoho druhu absorpéniho obvazu s aktivnim uhlim, a to i v terénu nedostatecného

prokrveni.

Na zavedené terapii v domdcim prostiedi dochazi k regresi defektu na % velikosti
za 102 dni a kompletnimu zhojeni za 270 dni.

Vzhledem k dlouhodobé absenci nemocnicnich IGzek pro chronické pacienty, se zda tato
metoda pouZitelnd pro domaci péci, jak z pohledu spoluprace pacienta, tak
dokumentovanych vysledka. VIhké kryti s aktivnim uhlim patfi mezi material moderni
podiatrické péce.

Klicova slova: vihké hojeni, aktivni uhli, podiatricka péce, defekt

Rocnik: 1.
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Role mordlniho vyvazani v antisocialnim chovani

Veronika Jurickova, Marek Preiss, Katefina Prihodova, Tereza Pfihodova
Narodni Ustav duSevniho zdravi

Cilem prezentace bude predstavit koncept moralniho vyvazani a jeho roli v agresivnim a
antisocialnim chovani. Moralni vyvazani se (klicovy pojem Alberta Bandury) umoznuje
zaramovat vétSinu otazek, které jsou spojeny s tematizaci moralky, a je také jeden z
klicovych pojm, ktery nabizi urcitou perspektivu, jak uchopit problém moralniho selhani bez
pocitu viny a vycitek.

Moralni vyvazani se ma praktické implikace do klinické psychologie a psychiatrie a nabizi
potencial pro pochopeni intrapsychickych mechanism, které jsou zakladem pro vyvoj
antisocialniho a kriminalniho chovani. Prace si klade za cil zmapovat a porovnat frekvenci a
intenzitu moralniho vyvazani se u pachatell trestné ¢innosti a kontrolni skupiny z bézné
populace. Zaroven prace porovnava vyuzivané mechanismy moralniho vyvazani mérené
pomoci dotaznikovych metod.

Vysledky pilotni studie budou slouzit jako voditko k tvorbé strukturovaného rozhovoru
detekujiciho moralni vyvazani a jeho mechanismy.

Klicova slova: moralni vyvazani, antisocialni chovani, pachatelé trestné Cinnosti

Rocnik: 1.
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Vztah socialni kognice a objektivnich vztah( ke kognitivni vykonnosti u pacientl se
Schizofrenii

Zuzana Velkoborska, Jiti Michalec, Pavel Harsa
Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Tematicky apercepcni test je projektivni metoda pouzivana standardné v ramci
psychologické praxe mimo jiné k diagnostice socialni kognice a tzv. "objektivnich vztahi", coz
je koncept vychazeji z psychodynamické teorie. Nejrozsifenéjsim systémem vyhodnoceni je
v soucasnosti SCORS v rdmci néhoZ se hodnoti nasledujici dimenze v ptibézich pacientl: a)
komplexnost reprezentace druhych, b) afektivni kvalita reprezentaci, c) kapacita k emoc¢nimu
vkladu do vztaha, d) emocni vklad do hodnot a moralnich norem, a e) porozuméni socialni
kauzalité. Administrace a vyhodnoceni jednoho protokolu trva pfiblizné dvé a pal hodiny.

Cilem studie bylo zjistit, zda vyse uvedené dimenze SCORS souviseji u pacientl se
schizofrenii (SCH) s: i) se zavaznosti kognitivniho deficitu méreného komplexni baterii
MATRICS pokryvajici v 9 testech 6 kognitivnich domén.

Soubor tvoren 32 pacienty s SCH; pouzity Pearosnovy korelace k ovéreni vztahu a vytvorena
korelacni matice rozméru 5 (dimenze SCORS) x 6 (kognitivni domény), tj. bylo explorovano
30 vztah.

Po korekci hladiny statistické vyznamnosti pro mnohacetna srovnani nebyl zjistén zadny
signifikantni vztah, nicméné Ize konstatovat trend k vyznamnosti u pozitivniho vztahu paméti
pro verbalni material a dimenzi SCORS komplexnost (popisu) reprezentace druhych lidi
(r=0,41; p=0,0197).

Podporeno (Progres = C4 = 8D . Q 06/LF1 = 20)

Klicova slova: Tematicky apercepcni test, kognitivni vykonnost, schizofrenie

Rocnik: 4.
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Buccal respiratory chain complexes | and IV quantities in Huntington's disease patients

Pavel Dusek, Marie Rodinova, Irena Liskova, Jifi KlempiF, Jifi Zeman, Jan Roth, Hana
Hansikova

Laboratory for Study of Mitochondrial Disorders, Department of Pediatrics and Adolescent
Medicine, First Faculty of Medicine, Charles University and General University Hospital

Alterations in mitochondrial parameteres are an important hallmark of Huntington's disease
(HD). Given the ubiquitous expression of mutant huntingtin raises the prospect that
mitochondrial disturbancies can be detected and monitored also in buccal epithelial cells.

In a group of 34 patients with Huntington’s disease and a group of 22 age-related healthy
volunteers, respiratory complex | and IV protein quantities in buccal epithelial cells were
measured using dipstick immunocapture assay.

The protein quantity of respiratory complex | is correlated with age (r=0.427, p=0.026, FWE-
p=0.156) in the patient group, but not in the group of healthy subjects. Our non-invasive
approach allows to obtain valuable materials for studies on mitochondrial biochemical
parameters in patients with neurodegenerative diseases and could be be useful in
epidemiological studies.

Klicova slova: Huntington’s disease, mitochondria, buccal epithelium, OXPHOS, dipstick
Immunoassay

Rocnik: 4.
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Vliv tréninku volni zmény tézisté na rovnovahu senior(
Karla Kotkovd, Yvona Angerova

Klinika rehabilitacniho lékafstvi 1. LF UK a VFN v Praze

UdrzZeni rovnovahy téla je zakladni posturalni dovednosti organismu. Vliv na ni maji systémy
vizudlni, vestibuldrni a somatosenzorické. Schopnost udrzet rovnovdhu se méni s vékem.

Zajimalo nas, jaky vliv ma trénink stability volni zménou tézisté s pomoci vizualni zpétné
vazby na rovnovahu a podil jejiho ovlivnéni jednotlivymi systémy.

Skupina probandek (starsi Sedesati let) cvicila 1x tydné po dobu 10 tydn{ na stabilometrické
plosiné s vizudlni zpétnou vazbou, tj. mohly sledovat na obrazovce pohyb priimétu svého
tézisté v tréninkovém poli. Nacvicovaly rychlost a presnost pohybu vychylenim téla k
jednotlivym cildim tréninkovych sekvenci. Rovnovaha byla mérena pred a po ukonceni série
nacvikl, testovany byly stoje na pevné plose s otevienyma a zavienyma oc¢ima a stoje na
mékké podloZce s otevienyma a zavienyma ocima. Tyto parametry dovoluji popsat
schopnost organismu vyuzit somatosenzorické slozky (stoje na pevné plose s otevienyma a
zavienyma ocima), vizualni slozky (stoje s otevienyma ocima na pevné versus mékké
podloZce) a vestibularni slozky (stoje na pevné podloZce s otevienyma oCima a mékké
podloZce se zavienyma oc¢ima).

Probandky zlepsily stabilitu stoje z pohledu vSech fidicich systém, nejvice se efekt tréninku
projevil v oblasti zrakové regulacni slozky. Vysledky potvrdily schopnost motorického uceni i
ve vyssim véku, zachovani vyuZiti vizualni zpétné vazby a ridicich mechanism( rovnovahy.
Umozni specifi¢téjsi pripravu rehabilitacniho programu pro seniory ohrozené padem.

Klicova slova: rovnhovdha, motorické uceni, seniofi

Rocnik: 5.
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Deficit fosfomanomutdzy 2: klinicka, biochemicka a molekularné geneticka charakteristika
22 pacientl diagnostikovanych v Ceské republice

Anna Cechovd, Nina Ondruskovd, Markéta Tesarova, Hana Hansikova, Jifi Zeman, Tomas
Honzik

Klinika détského a dorostového lékarstvi 1. LF UK a VFN v Praze

Cil, metody: Deficit fosfomanomutazy 2 je nejcastéjsim typem poruch N-glykosylace s
popsanymi >900 pacienty. Onemocnéni je AR dédicné a projevuje se encefalopatii,
neuropatii, typickou dysmorfii, atrofii mozecku a koagulopatii. Prace prezentuje vysledky
klinickych, biochemickych a molekuldrnich vysetfeni pacientd diagnostikovanych v nasi
laboratofi.

Vysledky: od roku 2002 bylo diagnostikovano 22 pacientl z 18 rodin. Dvé déti zemrely v
kojeneckém véku. Vék Zijicich 20 pacientl je v rozpéti 9 mésicli az 29 let (median 14 let). U
vsech nasich pacientl je pfitomny hypotonicky a mozeckovy syndrom, strabismus, deformity
skeletu, koagulopatie a mentalni retardace. Typicka dysmorfie (atypické rozlozeni tuku a
invertace mammil) nebyla zjisténa u 4 déti. U vSech 16 pacient(, u kterych byla provedena
MRI CNS, jsme prokazali atrofii mozecku. 8 pacient( je IéCeno pro epilepsii, u 3 pacientld se
vyskytly iktu podobné prihody. I1zoelektricka fokusace transferinu v séru prokazala u vSech
pacientl zvySené zastoupeni nizkosialovanych forem. Diagndza byla potvrzena
enzymologicky detekci snizené aktivity PMM?2 v lymfocytech a/nebo molekularné geneticky.
V nasem souboru pacientd bylo zastoupeno 10 mutaci v PMMZ2, vSichni pacienti jsou sloZeni

heterozygoté, 80% mutovanych alel obsahovalo jednu ze 4 nej¢astéjsich mutaci.

Zavér: V planu je zarazeni pacientl do prospektivni multicentrické studie hodnotici pfirozeny
prabéh onemocnéni a ev. zafazeni do klinické studie s |lécebnou molekulou LipoM1P.

Klicova slova: dédi¢né poruchy glykosylace, tézka psychomotoricka retardace, epilepsie,
atrofie mozecku, mutace PMM2 genu, glykosylace transferinu

Rocnik: 1.
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Je transkranialni stimulace stejnosmérnym proudem nova nadéje v [éCbé mentalni anorexie?

Silvie Ceresniakova, Tadeas Mares, Jakub Albrecht, Martin Anders, Jifi Raboch, Hana
PapezZova

Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN v Praze, Narodni Ustav Dugevniho Zdravi

Cil studie: Mentalni anorexie (AN) je zavazné, ¢asto Zivot ohroZujici onemocnéni a
uspésnost jeho IéCby stale neni uspokojujici. Transkranidlni stimulace stejnosmérnym
proudem (tDCS) je neuromodulaéni metoda, ktera ma podle pilotnich studii slibny potencial
v léc¢bé nékterych psychiatrickych chorob. Cilem nasi studie je ovéreni Ucinku tDCS v lécbé
AN.

Metody: Do studie zafazujeme pacienty s diagnézou mentalni anorexie lé¢ené v Centru pro
poruchy pfijmu potravy Psychiatrické kliniky 1. LF UK a VFN. U¢astnici studie jsou ndhodné
rozdéleni do 2 skupin — 1. dostava realnou stimulaci s intenzitou 2 mA, 2. stimulaci
,shamovou®. Stimulace probihaji kazdy vsedni den po dobu 2 tydn( a trvaji 30 minut.
Zavaznost stavu je hodnocena pomoci dotaznikl EDE-Q a ZUNGovy sebeposuzovaci skaly
deprese, které pacient vyplnuje pred zahajenim stimulace, po ukonceni série stimulaci a
nasledné po 14 a 28 dnech. Ve stejnych intervalech hodnotime BMI a méfime prah
bolestivosti.

Vysledky: Uvadime kazuistiku pilotni stimulace pacientky, ktera se jiz 3 roky IécCila s
diagndzou AN. Jeji subjektivni i objektivni stav se vyrazné zlepsil.

Zavér: tDCS je IéCebnd metoda s nizkym poctem nezadoucich Ucinkl a je doposud velmi
dobre prijimana a tolerovana. Efekt tDCS v [éCbé mentalni anorexie byl poprvé prokazan v
roce 2014, ale zatim neni uznan jako oficialni varianta |écby. Dalsi ovéreni dlouhodobého
ucinku tDCS je predmétem nasi studie.

Podpofeno projekty: NPU | (LO1611), MZ CR — RVO VFN64165 a Q27/LF1

Klicova slova: Mentalni anorexie, tDCS

Rocnik: 2.
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Vyhoreni a deprese u duchovnich

Tibor Brecka, Jifi Raboch, Martina Viiukova, Radek Ptacek
Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Syndrom vyhoteni a deprese je stale dllezité téma napfi¢ rGznymi profesemi. Profese
duchovniho je velice specificka, avSak i ona je ohroZzena syndromem vyhorteni.

Sbér dat byl proveden v roce 2016 na vzorku duchovnich Cirkve ¢eskoslovenské husitské ze
tfi diecézi, jako metoda bylo pouZito dotaznikové Setfeni slozeni z Uvodni ¢ast (pohlavi, vék,
odslouzena léta, vzdélani, rodinny stav), Beck Depression Inventory — Second Edition (BDI
I1), Shirom-Melamed Burnout Measure (SMBM) a 4 oteviené kvalitativni otazky.

Jsou popsany vyznamné souvislosti mezi zkoumanymi soubory a tim zjistény vyznamné
faktory, které se podili na vyskytu syndromu vyhoteni a deprese u duchovnich. Jako zasadni
se objevuje (ne)schopnost uvédomit si pricinu fyzickych obtizi, v ramci BDI Il se objevuji
zejména minimalni ¢i mirné projevy ohrozeni, ¢asto se objevuje jako problém byrokracie a
administrativa spojena s vykonem povolani. Objevily se také vyznamné rozdily mezi
pohlavimi a to zejména v celkovém vyhoreni (p=0,01). Celkové duchovni vykazuji spise
velmi mirné ¢i mirné projevy syndromu vyhoreni a depresi v ramci normy bez rozdilu

mezi pohlavimi.

Klicova slova: Syndrom vyhoreni, deprese, duchovni

Rocnik: 2.
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Analyza mikrovaskularniho vzoru v histologickém rezu tukové tkané zaloZzena na odhadu
fraktalni dimenze

Jaromir Sramek, Tomas Kucera
Ustav histologie a embryologie 1. LF UK

Na patogenezi metabolického syndromu a diabetu 2. typu se podili fada mechanismd,
jednim z nich je chronicky zanét v tukové tkani. Chronicky zanét mlze vést ke strukturnim
zméndm v kapilarni siti, prikaz téchto zmén je pomérné obtizny. Analyza kapilarni sité v
histologickém fezu je obvykle zaloZzena na hodnoceni mikrovaskularni denzity. Nevyhodou je
citlivost na smrsténi tkané v pribéhu zpracovani.

Cilem bylo nalézt deskriptor mikrovaskularniho vzoru, ktery by nebyl citlivy na smrsténi
tkané.

Necitlivost na zménu métitka je prirozenou vlastnosti fraktalni dimenze, pouzili jsme
fraktalni dimenzi bodového vzoru. Jako testovaci data jsme pouzili vzorky podkozni a
epikardialni tukové tkané ziskané od pacient( podstupujicich kardiochirurgicky zakrok.
Vzorky byly zality do parafinovych blockl a nakrajeny na 7 um tlusté rezy. K vizualizaci
kapilar byla pouZita lektinova histochemie. Z kazdého fezu jsme pofidili nékolik snimkd, ve
kterych jsme manualné oznacili stfed kapilary. Vypocet fraktalni dimenze jsme realizovali
jako skript v jazyce Octave.

Fraktalni dimenze mikrovaskularniho vzoru je uzite¢ny nastroj pouzitelny pti patrani po
rozdilech v kapilarni siti riznych vzork( tukové tkané, protoze je prirozenym zplsobem
rezistentni na zmeény velikosti vzorku pfi zpracovani. To je ale soucasné slabina takového
deskriptoru, protoze nese informaci toliko o nepravidelnosti distribuce, nikoliv o mnozZstvi
kapilar.

Tato prace byla podporena vyzkumnym projektem AZV 15-26854A a PROGRES Q25.
Klicova slova: tukova tkan, mikrovaskuldrni denzita, point-pattern analysis

Rocnik: 2.
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Zmirnéni neglekt syndromu a zlepseni posturalni stability po CMP pomoci prizmatické
adaptace: popis probihajici studie

Tomas Vilimovsky, Peii Chen, Jakub Pétioky, Kristyna Hoidekrova, Pavel Harsa
Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Uvod: Neglekt syndrom (NS) patii k nejéast&jsim deficitdm po cévni mozkové ptihodé (CMP)
a vyskytuje se u 30-50% pacientl v akutni az postakutni fazi. Pfitomnost NS vyznamné
ovliviiuje kromé vysledku rehabilitace a nasledné kvality Zivota pacientl také posturdlni
stabilitu. Nadéjnou intervenci k rehabilitaci NS se ukazuje byt |é¢ba pomoci prismatické
adaptace (LPA), kdy jsou za pouziti bryli posouvajicich zrakové pole provadény
vizuomotorické ukoly a dochazi k pretrvavajicimu posunu pozornosti k opomijené strané.

Cilem studie je ovéreni schopnosti LPA zmirnit NS a zlepsit posturalni stabilitu.

Metody: Randomizovana, dvojité zaslepena (pacient i hodnotitel) studie zahrnuje 40 CMP
pacientld s NS nahodné rozdélenych do LPA a placebo (procedura bez prizmatickych bryli)
skupiny. Pacienti absolvuji 10 procedur za soucasné participace v rehabilitacnim programu.
Hodnoceni probiha pred intervenci (T1), po 10 procedurach (T2), a dale po 2 (T3) a 4
tydnech (T4) po skonceni intervence.

Nastroje hodnoceni jsou: Skédla Catherine Bergego (CBS) ke zhodnoceni NS, Bergova funkéni
Skala rovnovahy (BBS) a systém Wii balance board (WBB) ke zhodnoceni posturalni stability,
Test funkéni miry nezavislosti (FIM) a neuropsychologické metody k zachyceni NS: Bells test

(BT), Line bisection test (LBT) a Scene copying test (SCT).

Vysledky: Studie probiha od srpna 2017 a jeji ukonceni je ocekavano na konci roku 2018.
(Progres = C4 = 8D. Q 06/LF1 = 20)

Klicova slova: Neglekt syndrom, CMP, prizmaticka adaptace

Rocnik: 4.
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Spolehlivost kitu pro enzymatické stanoveni Zlucovych kyselin
Katefina Zizalova, Martin Leni¢ek

Laboratof pro vyzkum nemoci jater a metabolismu hemu, Ustav Iékaiské biochemie a laboratorni
diagnostiky 1. LF UK a VFN v Praze

Cil studie: Kity pro stanoveni celkové koncentrace Zlu¢ovych kyselin (ZK), béZné pouzivané v rutinnim
provozu, jsou zalozeny na reakci s 3alpha-hydroxysteroid dehydrogenasou (3alpha-HSD). Cilem této
prace bylo zjistit, zda se afinita tohoto enzymu k jednotlivym ZK lii a zda by to mohlo mit vliv na
spolehlivost analyzy.

Metody: Jednotlivé komeréné dostupné standardy ZK o riznych koncentracich byly pfidany do
kontrolniho séra a inkubovany s 3alpha-HSD. Rychlost reakce byla sledovana spetrofotometricky.
Koncentrace a zastoupeni jednotlivych ZK bylo ovéfeno pomoci LC-MS.

Souhrn vysledki: Enzymaticka reakce probihd u jednotlivych ZK s vyrazné odlidnou rychlosti,
nejrychleji s kyselinou glykocholovou, zhruba 3x pomaleji pak s kyselinou glykolithocholovou.
Klicovym faktorem urcujicim rychlost reakce se zda byt konjugace. Nejrychleji probiha reakce u
vétsiny nekonjugovanych ZK, nasleduji glyko- a nakonec taurokonjugaty. Napfiklad kyselina
taurodeoxycholova tak reaguje zhruba s polovi¢ni rychlosti, glykodeoxycholova pak asi o tretinu
pomaleji nez nekonjugovana kyselina deoxycholova.

Zavér: Afinita 3a-HSD k jednotlivym ZK se znaéné liéi. Komeréné dostupny kit je kalibrovan na
kyselinu glykocholovou, coz? ale vyrobce neuvadi, a tak budou ostatni kyseliny vice ¢i méné
podhodnocené. P¥i analyze vzork( s vyrazné odlisnym spektrem ZK (napfiklad s pfevahou
taurokonjugatd v séru hlodavc(l) musime pocitat s vyraznou odchylkou, nebo si musime ptipravit
vlastni kalibratory.

Klicova slova: Zlucové kyseliny, 3alpha-hydroxysteroid dehydrogenasa, enzymatické kity
Tato prace byla podporena vyzkumnym projektem GAUK 58217

Rocénik: 3.
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Efekt kognitivni rehabilitace na zlepSeni mnestickych funkci u pacient( s Parkinsonovou
nemoci: pilotni studie

Vladimira Malikova, Daniela Enstrom, Monika Dokoupilovd, Tomas Nikolai
Laborator neuropsychologie, Neurologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Vychodiska: Kognitivni deficit se objevuje u 30 % pacientd s Parkinsonovou nemoci (PN) v
Casnych fazich nemoci. Projevuje se v pozornosti, exekutivnich a vizuospacialnich funkcich,
az polovina pacientl s PN reflektuje zhorsené fungovani paméti. Kognitivni rehabilitace (KR)
je nefarmakologicky pristup ke zmirfiovani progrese kognitivniho deficitu.

Metody: Pacienti s PN (n = 16) byli na zakladé neuropsychologického vysetieni ndahodné
rozdéleni na experimentalni a kontrolni skupinu. Do experimentalni skupiny (n = 8) byli
zarazeny 4 zeny a 4 muzi, primérny vék 68,1 let, primérna délka vzdélani 15,6 let,
pramérny skér v DRS-11 140,9. Do kontrolni skupiny (n = 8) byli zafazeni 4 muZi a 4 Zeny,
pramérny vék 65,6 let, primérna délka vzdélani 15 let, prGmérny skér v DRS-11 141.
Jednostranné zaslepena pilotni randomizovana studie srovnava efekt KR (experimentalni
skupina) oproti relaxacni terapii (kontrolni skupina). Oba typy intervenci probihaly skupinové
1 x tydné 60 minut 12 tydnd. Experimentalni skupina absolvovala KR, kontrolni skupina
pouze relaxacni terapii.

Vysledky: U obou skupin bylo prokazano zlepseni vdoméné mnestickych funkci.
Experimentalni skupina se oproti kontrolni skupiné navic zlepsila v retenci verbalnich
informaci (p =,044), kontrolni skupina v paméti pro neverbalni material (p =,012).

Zavér: Vysledky pilotni studie naznacuji pozitivni efekt KR na mnestické funkce pacientli s
PN. Pro potvrzeni efektu je tfeba longitudinalniho sledovani a rozsifeni experimentalniho
souboru.

Klicova slova: kognitivni rehabilitace, kognitivni deficit, Parkinsonova nemoc

Rocnik: 2.
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Mezioborova studie syndromu vyhoFeni u studentd vysokych $kol v Ceské republice
Michaela Kaluzny Kri¢ckova, Radek Ptacek, Pavel Harsa

Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Na zakladé analyzy dat zahranicnich studii je mozné fici, Ze problematika syndromu
vyhofeni neni téma tykajici se pouze lidi v pracovnim prostredi, nybrz jeho zaklady mohou
byt poloZeny jiz béhem studia.

Studenti nemaji plné rozvinuté funkcni copingové strategie a nemaji tak vhodné strategie
pro zpracovani stresu, se kterym na vysokych Skolach potkavaji. (Wilczek — Ruzyczka, Jableka,
2013, Fowler, 2015). Zahranicni studie se primarné soustreduji na studenty medicinskych a
oSetrovatelskych oborl, oviem probéhly jiz studie zamérené na nehumanistické obory a ve
vsech pripadech byla u vyznamné casti studentl prokazana pritomnost dil¢ich symptoma
primo souvisejicich se syndromem vyhoteni, ¢i ptimo syndrom vyhoteni (Tereszko,
Drozdowicz, Tuleja, et al. 2015, Deary, Watson, Hogston, 2003). Obecné jiz studenti v prvnich
rocnicich vykazovali vysokou miru stresu a v pribéhu studia dochazelo k proménovani miry
vyskytu symptomu syndromu vyhoreni s ohledem na Zivotni a studijni udalosti a také
schopnosti student( vyporadavat se se stresem.

V Ceské republice jiz dochazi k mapovani syndromu vyhoteni u studentské populace, avéak
se soustfeduje pouze na studenty lékarskych fakult. V soucasné dobé chybi pohled na tuto

problematiku v mezioborovém kontextu, coz je pravé cilem planované studie.

V planovaném vyzkumu se soustfedujeme na mapovani pritomnosti syndromu vyhoreni u
studentl vysokych Skol a jeho dlouhodoby pribéh v mezioborovém kontextu.

Podporeno: (Progres = C4 = 8D. Q 06/LF1 = 20).
Kli¢ova slova: syndrom vyhorteni, SVF-78, SMBM, BDI — Il, studenti
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Deliriantni manie a jeji [éCba

Marek Hajny, Lucie KaliSova, Petr Marsalek
Psychiatricka klinika VFN a 1. LF UK a VFN v Praze

Deliriantni manie je zavainé psychiatrické onemocnéni, pro néz zatim nebyl definovan
optimalni postup [éCby.

Proto nasim cilem bylo prozkoumani a porovnani |é¢ebnych postupt u tfi pacientud s timto
onemocnénim, ktefi se vyskytli v poslednich letech na muzském akutnim Iizkovém oddéleni
Psychiatrické kliniky VFN a 1. LF UK.

Zpracovali jsme prehled o klinickém stavu téchto pacient(, pouZiti omezovacich prostfedkd,
odpovédi na lécbu medikamenty a elektrokonvulzivni terapii (EKT) béhem hospitalizace.

Podavani |éciv nevedlo ke zlepsSeni stavu. Pacienti vykazovali znacnou farmakorezistenci na
bézna atypicka antipsychotika. Nasazeni typickych antipsychotik vedlo k rozvoji
extrapyramidové symptomatiky, bez vyraznéjsiho efektu na klinicky stav. Jako uc¢inna se
Casto uvadi lécba klozapinem, ale jeho nevyhodou je pozvolny néstup Ucinku a pomala
titrace. Lithium a valproat méli v tomto akutnim stavu sporny efekt vzhledem k pozdnimu
nastupu ucinku. UZiti benzodiazepint ve vysokych davkach sice mize vést k castecnému
zklidnéni, ale ma nepfiznivy vliv na prabéh EKT, ktera se jevi jako nejucinné;jsi zplsob lécby
a bylo k ni nakonec pristoupeno ve vsech 3 pripadech.

JelikoZ jsme si védomi malého vzorku pacientl, porovnali jsme nami pouzité |écebné
postupy se zavéry obdobnych studii uverejnénych v odborné literature. Vysledkem je, Ze
deliriantni manie vyzaduje dlouhotrvajici omezeni pacienta v pohybu a intenzivni
kombinovanou lécbu, ktera by rozhodné méla zahrnovat EKT.

Klicova slova: Delirium, manie, elektrokonvulzivni terapie, klozapin

Rocnik: 2.
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Autogenni trénink — potencidl autogenniho tréninku v [éCbé cervikalni dystonie
Veronika Vichova, Petr Dusek, Tereza Serranova, Anna Fecikovd, Pavel Harsa
Neurologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Vychodisko: Vyzkum vyuziti AT u cervikalni dystonie, coZ je onemocnéni projevujici se
mimovolnym stacenim hlavy zplisobené abnormalni aktivitou Sijového svalstva.

Pfedpokladame, Ze metoda autogenniho tréninku ovlivni dystonické symptomy signifikantné
vice nezZ placebo. Dale o¢ekdvame redukci prozivaného stresu pomoci
télesného/psychického uvolnéni, které snizi subjektivni vnimani negativnich projevu
onemocnéni a pozitivné ovlivni kvalitu Zivota.

Metody: Cviceni probiha v malé skupiné pacientd (10 a 8 osob) s cervikalni dystonii. Jedna
skupina nacvicuje autogenni trénink a druha skupina cviceni bederni patere dle L. MojziSové
(placebo). 8 setkani v trvani 60 minut. Probéhne testovani za pouziti nasledujicich metod:
Stress profile, BDI-II - Beck{lv inventaF depresivity, DZS - Dotaznik Zivotni spokojenosti a
HAMA - Hamiltonova $kdla Uzkosti.

Vysledky/hodnoceni efektu: Celkové skére a jednotlivé subskore v TWSTRS. Vysetreni
celkem 2 x, pred zahajenim AT a za 6 mésicl po probéhnuti AT. VySetfeni probéhne vidy
tésné pred aplikaci botulotoxinu (tedy v nejhorsim stavu). VAS - Vizualni analogova skala
bolesti.

Zavér: Pfi porovnani parovym t-testem vyslo, Ze celkové TWSTRS skore je po

nacviku AT signifikantné nizsi, zatimco po nacviku cvic¢eni dle MojziSové nikoliv. Diky
nacviku AT se zlepsilo 6/9 a po MojziSové 5/8 pacientu. Pfi analyze jednotlivych TWSTRS
subskére je patrné, Ze zlepSeni celkového TWSTRS po AT je dano hlavné snizenim subskore
bolesti.

Klicova slova: Klicova slova: autogenni trénink, relaxace, stres, cervikdlni dystonie,
neurologie, psychiatrie, psychoterapie

Rocnik: 6.
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Vyznam hodnotenia procesov organizacie osobnosti pre diferencidlnu diagnostiku ADHD a
hrani¢nej Struktury osobnosti v adolescencii

Andrea Takacova, Marek Preiss
Neurochirurgicka a neuroonkologicka klinika 1. LF UK a UVN
Praca sa zaobera skimanim a zachytenim procesov organizacie osobnosti u adolescentov.

Namiesto kategorického pristupu poruch osobnosti sa opierame o dimenzionalny pristup,
ktory nevylucuje prekryvanie prezentovanych symptémov medzi klinickymi syndrémami.

Tento model zahriiuje skimanie: €asti fungovania osobnosti - ich uroven zhorsenia v
konkrétnych oblastiach a patologickych osobnostnych charakteristik. Sustredujeme sa na
hrani¢nu organizaciu osobnosti podla Kernbergovho modelu, ktory popisuje konkrétne
organizacie osobnosti a to, neouroticku, hrani¢nu vyssiu, hrani¢nu nizsiu, a psychoticku
uroven. Viaceri autori poukazali na mozné detekovanie hrani¢nej dynamiky osobnosti uz aj v
adolescencii. Kvoli tomu Ammaniti a kol. vytvorili nastroj Interview of personality
organization processes in adolescence (IPOP-A), ktory ma napomahat klinikom jednoduchsie
urcit problémové oblasti a zmapovat procesy osobnosti u adolescentov. Je to
polostrukturovany rozhovor, ktory obsahuje 41 otazok a skima 3 dimenzie osobnosti:
identitu, objektné vztahy a regulaciu afektov.

Cielom naSej prace je predstavenie nastroja IPOP-A ako validného a reliabilného nastroja na
zistovanie procesov organizacie osobnosti adolescentov a zaroven vyuZzitie nastroja v
kontexte odliSenia “normalnej” adolescentnej krizy a hrani¢nej patoldgie organizacie
osobnosti v ramci diferencidlnej diagnostiky ADHD na baze neurotickej Struktary

osobnosti a symptémov ADHD na Urovni Strukturalne narusenej osobnosti.

Klicova slova: hranicna organizacia osobnosti, adolescencia, ADHD
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