Souhrn

Cilem této prace bylo posouzeni sérové koncentrace deseti vybrangch cytokinil u
pacientil s diagnézou rendlniho adenokarcinomu (C64). Sledovany byly tyto cytokiny:
angiogenin, MCP-1 (CCL2), GROalfa (CXCL1), interleukin-8 (CXCL8), ENA-78 (CXCLS),
endoglin (CD105), interleukin-6, TGF-betal, VEGF a bFGF. Prvnim tkolem bylo stanoveni
sérovych koncentraci téchto cytokind pfed zahdjenim 16¢by. Poté nis zajimal vyvoj sérovych
koncentraci t&échto cytokini v dase v zavislosti na provedeném operagnim vykonu, na hojeni
pooperatni rdny a na dal3im pribghu onemocnéni. Rozdélenim pacientt do 3 skupin dle
kimického stadia onemocnéni jsme cht&li posoudit vliv velikosti tumora na hladinu
sledovanych cytokinti. V neposledni fadg jsme se pokusili zhodnotit néktera klinicka data jako
v&k, pohlavi, histopatologicky grading tumoru, pfitomnost nddorové duplicity, progresi
onemocnéni a piipadnou smrt pacienta.

Vliv pHtomnosti tumoru na hladinu sledovangch cytokinG jsme hodnotili v 1. odbéru
pied zahdjeni 168by. Nam#fené sérové koncentrace cytokinit byly srovedny s hodnotami
ziskanymi od skupiny zdravych dérci keve. Hodnoceni bylo provedeno zvIa3t pro jednotlive
skupiny pacientd. Statisticky vyznamné rozdily oproti kontrotni skupiné zdravych darci jsme
nalezi v nasledujicich cytokini: zvySeni sérovych koncentraci bylo patrno u angiogeninu (v
1. skupin®), u ENA-78 (v 1. skuping), u IL-6 (v 1., 2. i 3. skuping), u VEGF (ve 3. skuping),
naopak sniZenf sérovych koncentrac! jsme pozorovali wIL-8 (v 1.,2.13. skupiné), endoglinu
(v 1., 2. a hraniéng i ve 3. skuping) a hraning u TGF-betal (ve 2. 2 3. skuping),

Pooperatni vyvoj hladin cytokind byl sledovan v nésledujicich 4 odbérech,
provedenych s odstupy 1 tidne, 3 msicl, 6 m¥sicti a 12 mésicl od operace. Porovnni hladin
cytokinil v &ase bylo mo#né pouze v ramei 1. skupiny pacientfs, nebot’ u 2. a 3. skupiny nebyl
dostatedny podet vzorkfi pro statistické zhodnoceni. Statisticky vyznamné rozdily jsme
zaznamenali pouze u 3 hodnocenych éytokinﬁ. U GRO alfa dosle k statisticky vyznamnému
vzestupu hladiny v odbdru 2 ve srovadni s odbérem 1, u IL-6 obdobn€ statisticky vyznamny
vzestup hladiny ve 2. odbéru ve srovnani s 1. odbérem, u bFGF statisticky vyznamné zvyseni
hladiny ve 2. odbéru a sni¥eni ve 4. a 5. odbéru ve srovndni s 1. odbdrem.

Vedle téchto statisticky vyznamnych rozdili byly viak patmé urdité vyvojové
tendence prakticky u viech ostatnich cytokinii (angiogeninu, MCP-1, ENA-78, endoglinu,
TGF-betal, VEGF) a to nejenom u 1. skupiny pacientt, ale v&tSinou i v 2. a 3. skupiny.



Meziskupinovym srovndnim sérovych hladin cytokinil jsme chtéli odhalit souvislost
mezi rozsahem primarniho tumoru a hladinou téchto cytokint. Statisticky vyznamné rozdily
jsme zaznamenali pfevézné mezi 1. a 3. skupinou pacienté, Statisticky vyznamng zvyieny
byly: MCP-1, GRO alfa, VEGF u 3. skupiny v odb&ru 5, déle IL-6, 1L-8, VEGF, bFGF u 3.
skupiny vodbéru 1, date IL-8 u 3. skupiny vodbém 2, vie ve srovndni s 1. skuptnou,
Statisticky vyznamny rozdil mezi skupinou 2 a 3 jsme zaznamenali u VEGF, kde hodnota 1.
odbéru byla u 3. skupiny statisticky vyznamng vyS8$i nez u 2. skupiny. Naopak statisticky
vymmamné sniZzenou hodnotu u 3. skupiny ve srovnéni s 1. skupinou jsme nalezli u ENA-78 ve
4. odbéru.

Dle naSeho pozorovani by pokrotilejsi stidia rendiniho adenokarcinomu mohla byt
spojena s vy$8imi hladinami MCP-1, GRO alfa, VEGF, IL-6, IL-8, bFGF.

Klinicka data byla zhodnocena jednak ve vztahu ke klinickému stadiu onemocnéni a
vybrané klinické parametry {progrese onemocnéni, smrt pacienta v pritb&hu sledovani,
histopatologicky grading tumoru) také ve vztahu k vybranym laboratornim datfim. Statisticky
vyznarané meziskupinové rozdily jsme neprokdzali u v&ku, pohlavi a vyskytu nddorové
duplicity, naopak statisticky vyznamné rozdily jsme dle ofekéavani nalezli u progrese a smrti
mezi 1. a 3. skupinou a mezi 2. a 3. skupinou pacientd. I. a 3. skupina pacientfi se statisticky
vyznamné ligily také v zastoupeni jednotlivych stupfiti histopatologickeho gradingu.

K porovnani klinickych dat s daty laboratornimi byly vybrany pouze ty parameiry, u
kterych jsme dfive zjistili statisticky vyznamné meziskupinové rozdily. Z klinickych dat se
jednalo o progresi onemocn¥ni, smrt pacient a histopatologicky grading, z laboratornich
parametri byly meziskupinové rozdily pfitomny u MCP-1, GRO alfa, interleukinu-8, ENA-
78, interleukinu-6, VEGF a bFGF. Pacienti, u kterych doslo v priibé¢hu sledovéni k progresi
onemocnéni, méli pfedoperaéng vy¥3 hladiny GRO alfa, 11.-8, IL-6, VEGF a bFGF. Pacienti,
ktefi v priibéhu sledovéni zemfeli, meli pfedoperatné vyssi hladiny GRO alfa, IL-6 a VEGF.
Se 4. stupném HPG byly spojeny vy33i hladiny GRO alfa (ve srovnani s 1.,2. 1 3. stupném) a
1L-6 (ve srovniani se stupni 1 a 2). 3. stupeii HPG byl spojen s niZ¥ sérovou hladinou ENA-
78 (ve srovnani s 2. stupném).

Ziskané statisticky vyznamné rozdily je viak tfeba interpretovat s velkou obezietnosti.
Pom&me nizky poéet hodnocenych vzorki a tim i volba slab3ich neparametrickych testd ke
statistickému zpracovani ndm neumoZiiuje zobectiovat dosaZené vysledky. K jejich potvrzeni

by bylo tieba roz§ifit vySetfovany soubor pacientt.



