Sledovani ukazateld oxidativniho stresu v kondenzatu vydechovaného vzduchu u
pacientt s téZkym refrakternim astmatem.

Uvod: Priduskové astma je chronické zanétlivé onemocnéni dychacich cest
s bronchialni hyperraktivitou, na jehoZ patogenezi se podili mnoho buné¢énych populaci
a jejich plsobkil. V patogenezi astmatu hraje diilezitou roli oxidativni stres, ktery je
disledkem ptlisobenim volnych reaktivnich radikald kysliku (ROS) a dusiku (NOS)
vzniklych pri zadnétu dychacich cest a expozici environmentalnim Skodlivindm (o0zén,
kour cigaret). Produkty oxidativniho stresu vedou k poskozeni bunéfnych struktur na
urovni biomembran, proteinti a nukleovych kyselin. TiZe astmatu dle literarnich zdrojt
koreluje s intenzitou oxidativniho stresu.

Cil prace: Cilem prace bylo prokazat rozdily v koncentracich ukazatelG oxidativniho
stresu v Kkondenzatu vydechovaného vzduchu (KVV) mezi pacienty s tézkym
refrakternim astmatem (TRA) a zdravou kontrolni skupinou. Dale jsme sledovali vztah
eozinofilie periferni krve (EC), koncentrace vydechovaného oxidu dusnatého (FeNO)
k intenzité oxidativniho stresu.

Metodika: U 40 pacientii s TRA byl proveden odbér KVV (Jaeger EcoScreen), ktery byl
nasledné zpracovan metodou kapalinové/plynové chromatografie a hmotnostni
spektrometrie. Sledovali jsme koncentrace markeri oxidativniho stresu na drovni
poskozeni lipidi: malondialdehyd (MDA), 4-hydroxy-trans-nonenal (HNE), 4-hydroxy-
trans-hexenal (HHE), cysteinylovych leukotrienti, 8-isoprostanu, dale markert
poskozeni proteini: nitro-tyrosin, orto-tyrosin, chloro-tyrosin a markert poskozeni
nukleovych kyselin:  5-hydroxymethyl wuracil, 8-hydroxyguanosin a 8-hydroxy-
2’deoxyguanosin. Vysledky byly porovnavany v kontextu s markery eozinofilniho zanétu
(koncentrace vydechovaného oxidu dusnatého, eozinofilie periferni krve) a dal$imi
klinickymi ukazateli. Za priikaz eozinofilniho zanétu bylo povazovan EC>4% a FeN0O=30
ppb. Kontrolni skupinu (KS) tvofilo 19 zdravych dobrovolniki.

VysledKky: Prokazali jsme statisticky vyrazné vyssi hodnoty vSech sledovanych markert
oxidativniho stresu u TRA oproti KS (vSe p<0.001). U pacientt bez perzistujici EC byla
zjisténa vysSsi koncentrace HNE oproti pacientim s EC<4% (48.5 vs 41.1 ng/ml,
p=0.034) a vyssi koncentrace HHE oproti pacientim s EC<4% (52.6 vs. 48.9 ng/ml,
p=0.006). ROC analyza HNE prokazala pti hodnoté 31,97 ng/ml 94,7% senzitivitu a 95%
specificitu pro rozpoznani téZzkého refrakterniho astmatu (AUC 0.9895, p<0.0001).
V ostatnich sledovanych parametrech oxidac¢niho stresu nebyly zaznamenany statisticky
vyznamné zmény ve vztahu k EC. Koncentrace markerti v KVV nemély vztah k hodnoté
FeNO ani k uzivani systémové kortikoterapie, véku a BMI.

Zavér: Zjistili jsme vyznamné vyssi koncentrace markerti oxidativniho stresu u TRA
oproti zdravym v KS. U non-eozinofilnich TRA byla zjiSténa vyssi koncentrace HNE a
HHE v KVV neZ u eozinofilnich TRA. HNE a HHE jsou markery lipoperoxidace w-6 resp.
w-3 nenasycenych mastnych kyselin bunéfnych membran a mohou hrat roli
v patogenezi non-eozinofilniho TRA. Ostatni méfené parametry oxida¢niho stresu v KVV
nemély specificky vztah k Zadné z metod zjisténi typu zanétu (FeNO, EC%).



