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Projekt byl zaméren na identifikaci a zkoumani prediktivni sily MR parametr(, zejména
parametr( souvisejicich s metabolismem Zeleza a oxidativnim stresem, a dalSich biomarker(
pro predpovéd progndzy pacientl v ¢asné fazi roztrousené sklerdzy (RS) a sledovani aktivity
nemoci. Cilem bylo kvantifikovat zmény objemu a susceptibility hlubokych struktur Sedé
hmoty a najit zakladni prediktory (klinické, MR a likvorové markery) téchto zmén u pacientl s
RS.

Studijni skupinu tvofili de novo diagnostikovani neléceni dospéli pacienti s RS, ktefi
podstoupili neurologické vysetreni véetné Expanded Disability Status Scale (EDSS), MR mozku
a odbér likvoru na zac¢atku studie a neurologické vysetieni a MR mozku o dva roky pozdéji.
Byly kvantifikovany zmény objemu a magnetické susceptibility ve strukturach hluboké sedé
hmoty na zacatku a za dva roky po stanoveni diagndzy RS a hledaly se prediktory téchto
zmén, se zamérenim na markery v likvoru, které souvisi s oxidaénim stresem a
neurofilamenty (NfL).

Bylo prokdzano, Ze jiz u de novo diagnostikovanych pacientl RS dochazi v porovnani se
zdravymi subjekty ke zvySené akumulaci Zeleza v nékterych strukturdch mozku. Pacienti s RS
méli také vyssi hladiny markerd oxidacniho stresu v likvoru, coz korelovalo se susceptibilitou
a objemem hlubokych struktur Sedé hmoty.

V longitudinalni studii byly kvantifikovany regionalni zmény objemu mozku a susceptibility
béhem prvnich dvou let po stanoveni diagndzy RS a zjistovana jejich souvislost s markery v
likvoru na pocatku studie, kde byly stanoveny hladiny oxida¢niho stresu, produkt( peroxidace
lipidG a lehkych fetézch NfL. Sedmdesat pacientl podstoupilo MR s neurologickym
vySetifenim pfi diagndze a po dvou letech. Volumetrie mozku a quantitative susceptibilty
mapping (QSM) byly porovnany se skupinou 58 zdravych kontrol. Studie ukazala, Ze u
pacientd s Casnou RS lze prokazat atrofii struktur hluboké Sedé hmoty a zmenseni objemu
bilé hmoty a Ze tyto spolu se snizenim frakce mozkového parenchymu koreluji se zvySenim
hladiny v likvoru a séru na pocatku studie. Mezi likvorovymi markery a zménami magnetické
susceptibility ve strukturach hluboké Sedé hmoty byly zjistény pouze mirné asociace.
Peroxiredoxin2 (PRDX2) ani jiné markery oxidacniho stresu v likvoru nepredpovidaly ubytek
objemu po dvou letech progrese onemocnéni, prestozZe jejich hladiny byly na za¢atku
zvySené. To mlze teoreticky souviset s pozitivnim ucinkem protizanétlivé 1é¢by na oxidacni
stres u RS. Hladiny NfL v likvoru a séru jako markery axonalniho poskozeni predpovidaji
budouci Gbytek mozkové tkidné a Ize je povaZovat za ¢asny ukazatel aktivity onemocnéni.



Markery oxidac¢niho stresu v likvoru nejsou asociovany s atrofii nebo dysregulaci Zeleza, coz
by svédcilo proti predpokladu, Ze oxidac¢ni stres hraje vyznamnou roli v ¢asné progresi
onemocnéni u lé¢enych pacient( s RS.
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