Abstrakt

Uvod: Zavazna proteinurie miZe byt zplisobena jednak zvySenou permeabilitou
glomerularni bazalni membrany, poruSenim struktury membrany ¢i podocytl, tak také
porusenim sekrecné-reabsorpcnich tubularnich procest. Metodou 2D elektroforézy jsme
analyzovali 60 pacientii s nefrotickou proteinurii a jinymi diagnézami (lupusova nefritida,
membran6zni nefropatie, IgA nefropatie, Wegenerova granulomatéza) a 20 pacientl
s Andersonovo-Fabryho chorobou (AFD), jenz je X-vdzané genetické onemocnéni
postradajici aktivitu a-galaktoziddzy A. Hlavnim cilem této prace bylo nalézt mozné rozdily
mocovych proteinii u nefropatii, mezi zdravymi kontrolami a AFD pacienty a identifikovat
abnormalni proteiny jako potencialni biomarkery nemoci.

Metodika: Mocové proteiny byly déleny metodou izoelektrické fokusace s pouzitim
polyakrylamidovych stripti (pH 3-10 linedrni). SDS elektroforéza byla provedena v 12%
polyakrylamidovém gelu. Proteiny byly vizualizovany stifibrem a identifikovany MALDI-
TOF MS. Gely byly hodnoceny softwarem Phoretix 2D expression verze 2005.

Vysledky: Zjistili jsme, ze bez pfidavku inhibitorti protedz mizeme detekovat proteolyzu
se zvySenym mnozstvim proteinli nachazejicich se v oblasti kolem 10 kDa a snizenym
mnozstvim proteinit vyskytujicich se v oblasti kolem 50 kDa. Odstranéni albuminu zlepsilo
pfehlednost mocovych proteomd. Srovnani mocovych map ukazalo vyznamné zmény
proteint, které jsou typické pro Andersonovu-Fabryho chorobu a nefropatie. U AFD pacientd
byla nalezena glykosylace prostaglandin H2 D-izomerazy v mist¢ Asn51 a Asn78. Pomoci
MALDI-TOF MS byl identifikovan albumin, transferin, alfa-1 antitrypsin a transthyretin
prekurzor.

Zavér: Zmeény mocovych proteind mohou byt dulezité pro diagnézu a vyvoj renalniho
onemocnéni. MocCova proteomika u AFD pacientli odhalila zvySenou sekreci nékterych
proteinti. Predpokladame, Ze pozorované rozdily v mnoZstvi a pozici prostaglandin H2 D-

izomerdzy na 2D gelu, mohou byt spojeny s odliSnou glykosylaci u AFD jedinct.
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