8 ABSTRAKT

Ateroskleroza a jeji pozdéjsi komplikace jsou pfiginou vice neZ poloviny viech Gmrti v
zapadnich primyslovych stitech. Bunééné adhezni molekuly jsou exprimovany na povrch
viech tkani organismu. Utastni se jak fyziologickych (hojeni ran, obnova tkani, bunéény
rust), tak patologickych (i¢ast na interakci mezi sloZkami imunitniho systému) procesi
v organismu. Superrodina imunoglobulini zahrnuje $irokou §kdlu molekul s rozmanitymi Ig
doménami. Mezi nejvyznamnéjsi zastupce z hlediska podilu na aterogenezi pati vascular cell
adhesion molecule-1 (VCAM-1), intercellular cell adhesion molecule-1 (ICAM-1).

MDOC (mikrodisperzni oxidovand celuldéza) je polymer glukuronové kyseliny.
Vyskytuje se ve formé Ca/Na soli rozpustné ve vodg, pficemz Ca stl vytvaki pouze koloid..
Metabolizuje se na glukuronovou kyselinu, jejiz oligomery pfechazeji pravdépodobné do
krve. Statiny jsou ué¢inné kompetitivni inhibitory kli¢ového enzymu v biosyntéze cholesterolu
— HMG-CoA reduktazy, coZ nakonec vede ke sniZovani hladiny cholesterolu.

Cilem této diplomové prace bylo zjistit mozny benefit poddvani kombinace MDOC a
atorvastatinu na vybrané parametry lipidd a markerl zinétu u apoE deficientniho kmene
aterosklerozy.

ApoE deficientni my$i (n=8) byly krmeny po odstaveni aterogenni dietou s obsahem
1,25% cholesterolu po dobu 4 tydni (kontrolni skupina). V MDOC skupiné byly mysi
krmeny stejnou aterogenni dietou, ke které bylo pifidavano 50 mg/kg MDOC denng. V
atorvastatinové skupiné byly mysi krmeny stejnou aterogenni dietou, ke které bylo pfidavano
10 mg/kg atorvastatinu denné. V kombinaéni atorvastatin MDOC skupiné byly mysi krmeny
stejnou aterogenni dietou, ke které bylo.pfidavano 10 mg/kg atorvastatinu a 50 mg/kg MDOC
denné. Dale byla provedena biochemicka analyza krve a imunohistochemicka a stereologicka
analyza exprese VCAM-1 a ICAM-1 v aortalnim oblouku.

Vysledky biochemické analyzy neprokazaly vliv atorvastatinu, MDOC ani jejich
kombinace na hladiny celkového cholesterolu, VLDL cholesterolu. Naproti tomu LDL
cholesterol byl snizen u viech 3 experimentélnich skupin ve srovnani se skupinou kontrolni.

Vysledky imunohistochemického barveni a stereologické analyzy ukazaly, Ze exprese
VCAM-1 nebyla signifikantné ovlivnéna podavanim zadné substance ve srovnani s kontrolni
skupinou. Naproti tomu exprese ICAM-1 byla statisticky vyznamné sniZena po podévani
kombinace atorvastatin + MDOC (P=0,002).

Z dosavadnich vysledkil vyplyva, ze spoleéné podavani MDOC s atorvastatinem nevede

k vyznamnéjSimu pozitivni vlivu na aterogenni proces u apoE-deficientniho kmene mysi.
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