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ditarné hypertriglyceridemickych potkanl - neobézniho modelu metabolického syndromu s inzulinovou rezistenci, zhorse-
nou glukdzovou toleranci a akumulaci lipid( v jatrech. Empagliflozin byl podavan 8 tydnd v davce 10 mg/kg/den. Vysledky:
Lécba empagliflozinem u prediabetického modelu vedla v jatrech ke snizeni akumulace jak neutrélnich lipida triacylglyce-
rold (-18 %; p < 0,01), tak lipotoxickych intermediat(i diacylglyceroll (- 39 %; p < 0,001). Koncentrace cholesterolu v jatrech
ovlivnény nebyly. SniZeni ukladéni lipidl v jatrech doprovézelo vyznamné ovlivnéni relativni exprese enzym0 (SCD-1, FAS)
a transkripcénich faktor (SREBP1, PPAR), které se uplatnuji v procesu lipogeneze. Naopak exprese gend zapojenych do oxi-
dace lipidG ovlivnény nebyly. V mechanizmu pfiznivého G¢inku empagliflozinu by se mohly uplatnit zmény relativnich expresi
proteinl cytochromu P450, zejména zvySeni CYP2E1 a snizeni CYP4A a CYP1A1. Ke sniZeni lipogeneze a zmirnéni oxidac-
niho stresu v jatrech miZze prispét také zvySend mRNA exprese transkripéniho faktoru Nrf2 (p < 0,05). Empagliflozin déle
snizil hladiny fetuinu-A (- 30 %; p = 0,01), duleZitého hepatokinu, ktery mlze zvySovat inzulinovou senzitivitu v jatrech i pe-
rifernich tkanich. Zavér: V mechanizmu pfiznivého G¢inku empagliflozinu na lipidovy metabolizmus v jatrech se m{ize uplat-
nit snizeni exprese genl zapojenych do lipogeneze, zmény exprese cytochromu P450 i zvySeni transkripéniho faktoru Nrf2.
Pozorované zmény v lipidovém metabolizmu byly doprovézeny ovlivnénim hladin cirkulujicich hepatokini a mohou pfispivat
ke zmirnéni ucinkd NAFLD v ¢asnych stadiich rozvoje a pfed manifestaci diabetu.

25PS Zhorseny metabolizmus lipidi a cytochromu P450 v jatrech predchazi dyslipidemii
v séru u postmenopauzalniho metabolického syndromu
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Uvod: Menopauza je ¢asto doprovazena nér(istem télesné hmotnosti, p¥irtistkem visceralniho tuku, inzulinovou rezistenci,
jaterni steat6zou a dysregulacemi lipidového a gluk6zového metabolizmu. Tyto poruchy provazi metabolicky syndrom (MS),
jehoZ prevalence je vyrazné vyssi v postmenopauzalnim obdobi nez u Zen ve fertilni fazi Zivota. Cil: Pro objasnéni mecha-
nizm rozvoje téchto poruch v jejich ranych fazich vyvoje jsme sledovali vliv ztraty ovarialniho cyklu na inzulinovou senzi-
tivitu tkani, glukézovy a lipidovy metabolizmus a jaterni steatézu. Metodika: Samicim potkand kmene Wistar byla ve véku
8 tydn0 chirurgicky provedena bilateralni ovariektomie (W-OVX), kontroldm sham operace. Néasledujici 4 mésice, béhem
nichZ se u W-OVX-potkan( rozvijely poruchy spojené s postmenopauzalnim MS, byly samice krmeny standardni dietou ad
libitum, byl méren pfijem potravy a sledovéana télesnd hmotnost. Vysledky: W-OVX-samice vykazovaly o 9 % vySSi pfijem
potravy (p < 0,01), vy8Si télesnou hmotnost (p < 0,05) a mnoZstvi visceralniho tuku (p < 0,05), zvySenou koncentraci leptinu
v cirkulaci (p < 0,001) a inzulinovou rezistenci svalové i tukové tkdné v porovnani s kontrolami. Sérové koncentrace glukdzy,
inzulinu, adiponektinu i hs-CRP stejné jako gluk6zova tolerance se mezi skupinami neliSily. Ovariektomie vedla k nadmér-
nému ukladéni triacylglycerold (TAG) do jater (p < 0,001), pfestoZe sérové koncentrace TAG i cholesterolu nebyly zvyseny.
ZvySené exprese CYP2E1 a snizend aktivita CYP4A v jatrech se mohou podilet na snizené oxidaci mastnych kyselin a jaterni
steatdéze pozorované u W-OVX. ZvySena hladina reaktivniho dikarbonylu metylglyoxalu (p < 0,01) a zhorSeny pomér GSH/
GSSG - indikatoru oxidaéniho stresu u W-OVX v jatrech doprovéazené zvySenymi hladinami AST a GGT ukazuji na zhorSeny
oxidac¢ni i dikarbonylovy stres, ktery se podili na patogenezi jaterni steatézy. Zavér: ZhorSeny metabolizmus lipidG v jat-
rech hraje dlleZitou roli v ¢asnych fazich postmenopauzalniho MS. Tyto zmény predchézi zvySeni TAG a cholesterolu v séru
i zhorSeni glukézové tolerance. ZvySeny obsah TAG v jatrech a poruSené regulace nékterych izoforem CYP 450 spolu se zvy-
Senym oxidaénim i dikarbonylovym stresem se mohou podilet na rozvoji jaterni steatézy.

26PS Vyuziti chytrych hodinek ke kardiorehabilitaci pacienti po infarktu myokardu: pilotni
vysledky studie SmartRehab.
Mrazkova ]!, Suchéanek P', Svoboda J%, Wohlfahrt P?
Laboratof pro vyzkum ateroskleréz IKEM, Praha
20ddéleni datového centra IKEM, Praha
3Klinika kardiologie IKEM, Praha

Uvod: DileZitym cilem kardiorehabilitace u pacient( po infarktu myokardu (IM) je zvy$eni fyzické aktivity a kondice. Vzhle-

dem k omezené dostupnosti kardiorehabilitaénich programii sledujicich tyto cile v CR je nutné hledat nové pf¥istupy. Cilem
randomizované studie SmartRehab je ovéfit vliv kardiorehabilitace zaloZené na vyuZiti chytrych hodinek ke zvySeni funkéni
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kapacity pacientt po IM. V rdmci pilotni faze studie jsme si dali za cil zjistit velikost G¢inku intervence, které je dilezita pro
stanoveni poCtu pacientl potfebnych k prokazani statisticky signifikantniho efektu intervence. Metodika: V ramci pilotni
faze studie jsme randomizovali 32 pacient( (prdmérny vék 52,1 + 10,6 let, 94 % muZzl), z toho 16 do intervencni a 16 do
kontrolni skupiny. V intervenc¢ni vétvi pacienti vyuZivali chytré hodinky ke sledovani dosazeni doporuc¢eného poctu krokd
za den a poctu krokl béhem rychlé chiize. Data z hodinek vzdalené sledovala studijni sestra. V pfipadé nedodrzovéni rezi-
movych zmén motivovala pacienta ke zvySeni fyzické aktivity. V kontrolni vétvi dostali pacienti obecna doporuceni pro fy-
zickou aktivitu po IM. Na zacatku studie a po 3 mésicich intervence jsme stanovili VO, pomoci spiroergometrického vy-
Setfeni. Vysledky: Po 3 mésicich doslo v intervencni skupiné ke statisticky nevyznamnému zvySeni VO, 0 1,18 + 3,09 ml
0,/kg/min (p = 0,15) a v kontrolni skupiné se VO, _ zménilo 0 0,02 + 3,38 ml O,/kg/min (p = 0,99). K prokazani zvyseni
VO, . 0 1,0+3,2ml0,/kg/min na hladiné alfa 0,05 a statistické sile 90 % bude nutné do studie zaradit celkem 354 paci-
entl. Podle pfechozich studii, pfi zvy8eni VO, o 1 ml 0,/kg/min Ize oCekavat redukci rizika amrti po IM pFiblizné o 15 %.
Zavér: NavrZend intervence zaloZend na vyuZiti chytrych hodinek ma potencidl zvySit funkéni kapacitu a sniZit kardiovas-
kularni riziko pacient( po IM. K prokézani tohoto efektu bude nutnd intervenéni studie s dostate¢nou statistickou silou.

Podporeno z programového projektu Ministerstva zdravotnictvi CR s reg. &. NV19-09-00125. Veskerd prava podle predpist na
ochranu dusevniho vlastnictvi jsou vyhrazena
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Uvod: Vyzkumy byl v minulosti prokdzan zésadni vliv bunék imunitniho systému na rozvoj kardiovaskularnich chorob. V nasi
laboratofi byl prokazén zasadni vztah mezi polarizaci makrofégd v in vivo v tukové tkani ve vztahu s hypercholesterolemii
v prozanétlivém sméru. DalSimi experimenty bylo prokazéano signifikantni sniZeni proporce makrofagh M1 pfi uzivani sta-
tind. Jednim z mnoha efektd uzivani statin( je sniZeni chronického zanétu v téle, cozZ je demonstrovano snizenim CRP v téle.
Mechanizmus, kterym k poklesu dochdzi, ani mechanizmus polarizace makrofagli ve vztahu ke statinm neni objasnén. Cil:
Cilem préce bylo zjistit, zda a jak statiny v in vitro prostfedi ovliviiuji polarizaci makrofagl. Material: Experimenty byly pro-
vadény na bunkach monocytarni linie, které byly izolovany z periferni krve darce. Jako statin by vybrén fluvastatin. Meto-
dika: Monocyty z periferni krve byly izolovény na zédkladé exprese povrchového markeru CD14. Izolované monocyty byly in-
kubovény s cytokiny a polarizovany do makrofagli tak, aby byl dosaZen kyZeny fenotyp M1 a M2. Po vystaveni fluvastatinem
byla u polarizovanych makroféagl kvantifikovdna a porovnana exprese specifickych geni pomoci metody qPCR. Déle byla
analyzovéna aktivita NO-syntazy pomoci Griessovy reakce. Vysledky: Data ziskana analyzou qPCR ukazuji, Ze statiny signi-
fikantné sniZuji expresi zanétlivych markerd u M1-makrofagli ve srovnani s negativni kontrolou i M2-makrofégy. Pfi uziti flu-
vastatinu u M1-makrofagl doslo k signifikantnimu snizeni exprese naptiklad téchto markerd: NFkB, IL1 i IL6. UZ tak velmi
nizkou expresi zminénych zénétlivych marker u M2-makrofagl uziti fluvastatinu neovlivnilo. Griessovou metodou bylo pro-
kézéno, Ze fluvastatin vyrazné snizuje aktivitu NO-syntédzy u M1-makrofagl ve srovnani s M2-makrofagy a negativni kontro-

Prozatim bylo prokazéno, Ze jejich uziti signifikantné snizuje expresi zanétlivych markerd a aktivitu NO-syntédzy u M1-mak-
rofagli. Dosavadni vysledky také naznacuji, Ze uZiti statinG nema vliv na fenotyp M2-makrofégd, u nichZ se ani aktivita NO-
-syntazy ani exprese zanétlivych marker( po stimulaci statiny nikterak nezménily. Déle bude analyzovan fenotyp makrofagt
pritokovou cytometrii a kvantifikovana produkce cytokin(i ELISA-testy.

AtheroRev 2021; 6(Suppl2): S4-S27 www.atheroreview.eu



