Abstrakt:

Uvod: Systémovy lupus erythematodes (SLE) je chronické autoimunitni onemocnéni
charakterizované multiorganovym postizenim. Neuropsychiatricky systémovy lupus
erythematodes (NPSLE) predstavuje komplexni neurologické a psychiatrické manifestace,
které piimo souvisi s patofyziologii SLE. Patogeneze NPSLE je stale nejasna a zahrnuje
zapojeni genetickych faktord, ischemickych procesi, zanétlivych mediatort, autoprotilatek a
poruchu hematoencefalické bariéry. Tato prace se zaméfuje na podrobnou analyzu téchto
faktorti a hledani biomarkert, které¢ by mohly piispét k lepsi diagnostice a 1é¢bé NPSLE.
Specifickd pozornost je vénovana interleukinim a dal$im mediatorim, které ovliviiuji
zanétlivé a neurodegenerativni procesy v centralnim nervového systému.

Vysledky: U pacientti s NPSLE jsme pozorovali signifikantné zvysené likvorové hladiny
nékolika prozanétlivych cytokint (IL-6, MCP-1, IFNy) oproti kontrolni skupiné pacienti bez
SLE. V séru byly pak u pacientli S NPSLE prokazany zvySené hodnoty IP-10 ve srovnani

s kontrolni skupinou i pacienty nonNP-SLE. Hodnoty TWEAK (tumor necrosis factor like
weak inducer of apoptosis) se mezi jednotlivymi skupinami nelisily. V dalsi analyze jsme

v séru pacienti S NPSLE zaznamenali zvysené hodnoty NfL jako markeru neuronalniho
poskozeni. Sou€asné¢ jsme u pacinetii s NPSLE odhalili pomoci hmotnostni spektrometrie osm
zajimavych proteini, které byly u téchto pacientii nadmérné exprimovany.

Zavér: Tato disertacni prace pfinasi nové poznatky o patogenezi NPSLE, zejména o roli
interleukint, neurofilament a proteinii jako potencidlnich biomarkerti neurozanétlivych a
neurodegenerativnich procest. Vysledky ukazuji, Ze tyto markery mohou pfispét k v€asné
diagnostice NPSLE a poskytuji moZznosti pro budouci cilenou terapii zaméfenou na regulaci

zanétlivych procest.



