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Vazené redakce, dikladnym studiem dostupné literatury
jsme zjistili, Ze progresivné se rozvijejici obor molekular-
ni biologie zaloZeny na detekci velmi kratkych RNA
molekul, tzv. mikroRNA (miRNA), méa znaény potencial i
pro vyvoj novych neinvazivnich prenatéalné-diagnostic-
kych metod.

MikroRNA patfi do rodiny malych nekddujicich ribonuk-
leovych kyselin (18-25 nukleotidl), které se podileji na
posttranskripéni regulaci genové exprese kli¢ovych fyzi-
ologickych dé&ji zhruba z jedné tretiny, nej¢astéji inhibi-
ci translace mMRNA s naslednym uGtlumem proteosynté-
zy nebo méné obvykle pfimou degradaci mRNA.
Vzhledem k Siroké paleté déjd, které mikroRNA v orga-
nismu ovliviuji, je vénovéna velkd pozornost vyzkumu
identifikace charakteristickych profil mikroRNA u jed-
notlivych onemocnéni a jejich potencialni vyuziti pro dia-
gnosticko-prognostické a terapeutické Ucely.

Nedavno publikované studie Chim et al. (1), Luo et al.
(2) a Qi et al. (3) prokazaly, Zze nékteré mikroRNA, které
jsou znacné exprimovany v placentach zen (miR-141,
miR-149, miR-299-5p, MiR-135b, miR-517a, miR-411,
miR-154%* a miR-18a), Ize soutasné detekovat v priabé-
hu téhotenstvi i v materské plazmé. Postpartum se pak
koncentrace téchto mikroRNA v materské plazmé
vyznamné sniZuji a v nékterych pripadech klesaji az
k negativnim hodnotam. Z databaze miRNAMap
(http://mirnamap.mbc.nctu.edu.tw) jsme vsak zjistili, ze z

uvedenych mikroRNA je skute¢né placentarné specific-
ka pouze miR-517a (téZ miR-517%), ostatni mikroRNA
jsou exprimovany v celé radé tkanf a dle naSeho nazoru
jsou tudiZz nevhodné pro sledovani pribéhu téhotenstvi.
Studie Zhu et al. (4) srovnavajici expresi mikroRNA
v placentach Zen postizenych preeklampsii s kontrolni
skupinou odhalila rozdilnou expresi u 34 mikroRNA,
z nichZ 11 bylo up-regulovanych (zvySena exprese) a 23
down-regulovanych (sniZzena exprese) u preeklampsie.
Dle databdze miRNAMap jsme rovnéz ovéfili, ze z téch-
to 11 mikroRNA se zvySenou expresi u preeklampsie
jsou v8ak pouze 3 nalezené mikroRNA placentarné spe-
cifické (miR-517%*, miR-518b a miR-519¢e*).

Dalsi obdobna studie Pineles et al. (5) potvrdila zvySenou
expresi pouze 2 rdznych mikroRNA (miR-182 a miR-210)
v placentach postizenych preeklampsii z 157 studova-
nych, z nichZ ani jedna neni placentarné specificka.

V na$i pilotni studii jsme se proto rozhodli zaméfit na
detekci placentarné specifickych mikroRNA v matefské
cirkulaci v pribéhu fyziologického téhotenstvi. Predpo-
kladame, Ze stejné jako fetalni DNA a RNA budou i pla-
centarné specifické mikroRNA soucasti apoptotickych
télisek placentarniho trofoblastu, které se kontinualné
vyplavuji do matefské cirkulace v duasledku remodelace
placenty. Do studie byla zahrnuta miR-517a (miR-517%),
jejiz pritomnost byla jiz dfive popséna v matefské cirku-
laci, miR-518b s prokazateln& zvySenou expresi v pla-
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centach pacientek v dobé klinické manifestace pree-
klampsie a dale vSechny mikroRNA, které dle databaze
miRNAMap byly popséany jako placentarné specifické,
tedy vykazovaly vyznamnou expresi v placenté a nulo-
vou nebo minimalni expresi v ostatnich tkanich (miR-
224, miR-512-5p, miR-515-5p, MiR-516-5p, MiR-518f*,
miR-519a, miR-519d, miR-519¢e, miR-520a*, miR-520h,
miR-526a, miR-526b).

Metodika byla optimalizovana tak, aby bylo mozné
vySetfit z 1 ml materské plazmy alespon 6 riznych mik-
roRNA.

Pouze ty mikroRNA, které nebyly detekovatelné v peri-
ferni krvi zdravych Zen bez znamek t&hotenstvi a sou-
Casné byly spolehlivé detekovany v plazmach téhotnych
Zen, byly vybrany pro dalsi sledovani kvantitativnich
zmeén v prabéhu gravidity a jako potencialni markery pro
diferenciaci mezi fyziologickym a patologickym prabé-
hem gravidity souvisejicim s placentarni insuficienci
(oreeklampsie a/nebo intrauterinni rlstova retardace) (6).
Vychazime z predpokladu, Ze t&hotenské komplikace
souvisejici s placentarni insuficienci (preeklampsie
a intrauterinni rlstova retardace - IUGR) Ize charakteri-
zovat unikatnim profilem up-regulovanych a down-regu-
lovanych placentarné specifickych mikroRNA, které Ize
detekovat v matefské cirkulaci jako souc¢ast apoptotic-
kych télisek trofoblastu. Predpokladéme, Ze pritomnost
a koncentrace jednotlivych placentarné specifickych
mikroRNA v matefské cirkulaci se mohou vyznamné
liSit mezi téhotenstvim s fyziologickym a patologickym
prabéhem ve stejném gestacnim stafi. Rovnéz predpo-
kladame, Ze by bylo v budoucnu mozné sledovat profil
a koncentrace placentarné specifickych mikroRNA
v matefské cirkulaci u téhotnych Zen s rizikem pozdéjsi-
ho rozvoje zavazné preeklampsie a I[UGR.
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