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Statistiky astmatu a alergii v RaB 2001-2007
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Déti s astmatem a alergiemi v % v RaB

= Asthma ~ Alergie




Déti s astmatem a alergiemi v % v CR

= Asthma = Alergie
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Astma je chronicky zanét dychacich cest

zanet je vyvolan alergenem nebo iritantem

zanét sliznice zvysuje tloustku stény prudusek a zuzuje tak jejich
prusvit

nadmeérné mnozstvi viskézniho hlenu ucpava mensi priudusky
bilé krvinky pronikaji do sliznice a poskozuji bunky

odumrelé bunky ,odpadaji“ dovnitr prtidusek a prispivaji k zuzeni
prusvitu

akutni zachvat — staZeni svaloviny ve sténé pradusky
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ove faktory AE

pritomnost alergickych onemocnéni

rodinny vyskyt astmatu nebo alergii

Casté infekce dychacich cest (2-5 let)

znecisténé ovzdusi (i v tehotenstvi)

expozice tabakovému kouri (i v téhotenstvi)

pohlavi - chlapci maji AB Castéji nez dévcata

nizka porodni vaha




prvni cast
RaB versus Prachatice

Vzorky moce, slin a krve, |ékarské udaje, kozni testy

100 déti s |Iékarem stanovenou diagnézou AB

100 kontrolnich déti

Vék — 6 az 15 let.

Ostrava — Radvanice a Bartovice — 1 detské stredisko

Okres Prachatice — 5 détskych stredisek

Netolice, Lhenice, Prachatice, Vlachovo Brezi, Vimperk




naky bronchialniho astmatu
Prachatice N=100, Ostrava N=9g
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ni testy - plisné, peri, kocka,

M Prachatice mRaB
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Kozni testy — roztoci a prach

M Prachatice mRaB
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Kozni testy - pyly trav, bylin a stromui

M Prachatice mRaB
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Lécba déti s asthma bronchiale -

délka podavani kortikoida v mésicich.
Prachatice N=70 (z 99), Ostrava N=85 (ze 100).
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Ostrava versus Prachatice

dotaznikové udaje pri odbéru biologickych vzorki

pocet deti
casté respiracni inf. ve véku 2-5 let 98 32
aktivni AB v minulych 12ti mes. 75 40
AB casteji v kombinaci s AE ¢i s AR 80 44

casnejsi vyskyt AB 3,4r. 61.



Ostrava versus

dotaznikové tdaje pti odbéru biologickych vzorkti

% déti

rodinny vyskyt - sourozenec 60%
rodinny vyskyt - matka 48%
rodinny vyskyt - otec 9%
v Ostravé méné casta pritomnost atopie

O &4

v Ostravé tézsi pr ﬁbéh — delsi podavani kortikoidu



Princip Cipové technologie| illumina

ANALYZA GENOVE EXPRESE

Human HT-12 v3 Expression BeadChip

12 pozic pro 12 rliznych vzork(; detekce transkript(i témér celého lidského

genomu soucasné (48 804 prdob pro stejny pocet transkriptt)

® proba = fragment DNA, predstavuje 1 gen

® transkripty — znaceni fluorescencni barvou + vazba na pfislusné
(komplementarni) préby

° Illumina Beadstation 500 GX

~ /) ® detekce intenzity fluorescencniho signalu jednotlivych préb
#l )Q ® ¢im vétsi intenzita signalu - vétsi pocet transkriptl

® - vetsi aktivita genu

R. J.

Sram 2011
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Comparison of
‘no asthma’ vs. ‘asthma’ t-test results

In the Venn diagrams shown below, the t-test results obtained using all
experiments either with a p-value cutoff of 0.01 or a p-value cutoff of 0.01 and at
least a 1.5 fold change are compared

P-value £0.01 P-value £ 0.01

fold change 2 1.5
no asthma no asthma

vs. asthma vs. asthma
control region

no asthma no asthma
vs. asthma vs. asthma
control region

genes
specific
for asthma

81 in Prachatice

89 304
1
73 13
255
genes
specific - 22 rﬁ?:g:
for asthma :h for both
no asthma in Ostrava no asthma -
vs. asthma vs. asthma regions

Ostrava Ostrava
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Vysledky - geny pro asthma Ostrava a pro
asthma Prachatice

»» Prachatice

SIGLECS, CCL23, CLC, CACNG6 - souvislost s pritomnosti
eozinofilu; eozinofilni zanét se vyskytuje u alergického typu
asthma

LEP - také souvislost s asthma

» Ostrava

DEFA4 - souvislost s pritomnosti neutrofilt; neutrofilni zanét
- priznak nealergického typu asthma

AHSP - stabilizace hemoglobinu

HBGZ - souc. fetalniho hemoglobinu (obs. 2x a 2y
podjednotky), vyssi afinita k O,

IFIT3, PPM]B - souvisi se zanétem, asthma???



m Souhrn ¢m

mmp Asthma bronchiale na Prachaticku - alergicky typ
astmatu, odpovéd na alergen.

mmp Asthma bronchiale v Ostravé - nealergicky typ
astmatu, vyvolan iritanty - znecisténé ovzdusi,
viroveé infekce.



2. ¢ast vyzkumu v letech 2009+2010

Zdravotni stav déti v Ostravé ve véku O-6 let

p
Cil — porovnat zdravotni stav déti Zijicich v Radvanicich & Bartovicich se

zdravotnim stavem déti z jinych casti Ostravy
\_

7

1800 déti narozenych v letech 2001 - 2004

\,

7

10 détskych stredisek v riiznych ¢astech Ostravy

\,

7

Rozbor nemocnosti v prvych 6ti letech zivota

\,

r

Vyskyt alergickych onemocnéni

_ a



5 obvodii, 10 pediatr,

1888 déti narozenych 2001 - 2004

Mor. Ostrava A
Mor. Ostrava B
Hrabulvka A
Hrabulvka
Hrabulvka C
Zabreh A
Zabreh B
Poruba A
Poruba B

Radvanice Bartovice

226
187
218
143
234
163
185
152
161

218

98.3%

91.2% Mor. Ostrava
92.8%

74.1%

95.9% Hrabuvka
96.4%

97.9% Zabreh
92.7%

69.7% Poruba

90.5% Radv. Bart.

413

595

348

313

218



Do studie bylo zarazeno 1626 déti

[V 4

Déti ceského etnika, narozené a zijici v Ostrave

Déti bez vaznych vrozenych vad

Déti s porodni vahou vyssi nez 1500 gramu

Déti bez zavaznych chronickych onemocnéni

Déti bez dlouhodobého profylaktického podavani ATB




Kompletni vypisy nemocnosti déti
vCetné hospitalizaci

é )
Pediatri poskytli vypisy z dokumentace déeti

\_ .

é N
T.j. seznamy vsech onemocnéni od narozeni do 6ti let
veku v kédech MKN 10.

\_ .

é N
Diagnozy byly seskupeny do Sirsich skupin.

\ V.

4 )
Alergie - dg, vysetreni alergologem, vysledky koznich
testu.

M
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VYZNAM k-PAU VE ZNECISTENEM OVZDUSI

vysledky plodnost respiracni kardiovaskularni
tehotenstvi muzu nemocnost deéti, onemocheéni,
(IJUGR, LBW, psychicky cukrovka,

pusobi jako ED) VYVOj nadory



VYSLEDKY MOLEKULARNE EPIDEMIOLOGICKYCH
STUDII

(genomova frekvence translokaci-FISH, mikrojadérka, fragmentace DNA ve
spermiich)

koncentrace

v ovzdusi

RIZIKO PRO LIDSKE ZDRAVI

: !

(WHO Bonn 6. 11. 2009)
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Zanéty HCD

kumulativni incidence/100 déti/rok




umulativni incidence/100 déti/ro




evni onemocn

incidence/100 déti/rok




Pneumonie

kumulativni incidence/100 déti/rok




Zavery 1

Profil respiracni nemocnosti deti predskolniho veku

oo /s

zijicich v oblasti Ostrava vychod:

e vysoka incidence zanétu HCD v 1. roce Zivota
 vysoka incidence angin
e vysoka incidence pneumonii



Zavéry 2

ysoka incidence strevnich infekci
ysoka incidence viréz

ysoka prevalence atopického ekzému
soka prevalence alergické rymy



pediatrickych dotazni

diagnoza pediatr/alergolog

O. vychod 37% 24% 35% 21% 29%
. jih 10% 9% 15% 4% 6%
. centrum 12% 10% 15% 4% 3%

. zapad 13% 9% 17% 3% 5%




AB - astmav % O- 6 let véku

-

O-centrum O-vychod




Dotaznik pro matky

7

alergickda onemocneéni

\,

7

priznaky onemocnéni

mazlicci
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in zijicich v rodinném
1. rok zZivota




véni bytu/domu v 1. roce z
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Vyskyt plisné v byte

1. az 5. rok zivota, % domacnosti

O.-jih O.-centrum




Domaci mazlicci

" havét W pes M ka

krysa, mys, osmak, kralik, morce

O.-jih O.-centrum



Vzdélani matek

— neukoncené/zakladni, edu3 — maturita/studujic

© edul W edu

X

- B

O.-jih O.-centrum



100

90

80

% déti

70

60

50

Kojeni a jeho prumérna délka

M dité bylo kojeno

m délka v mésicich

O.-vychod

1l

O.-jih

O.-centrum

O.-zapad

S

14

12

(00]

o))}

4

pocet mésicl



% déti

Dochazeni déti do skolky
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Histogram porodni hmotnosti

M 0.-jih mO.-centrum + zapad + vychod




adaptivni odpov
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Mechanistic Basis of Resistance

Rezistence k PCB u tresky

Hudson — znegisténi témér 600 tunami PCB v to PCBs in Atlantic Tomcod
letech 1947-1976 from the Hudson River

Isaac Wirgin,»* Nirmal K. Roy,® Matthew Loftus,® R. Christopher Chambers,2
Diana G. Franks,® Mark E. Hahn®
e,

Treska Zijici v fece se stala odolnou k pusobeni
PCB

Vysvétleni:

U ryb doSlo k mutaci v
genu AHR?2, ktera zajistila
odolnost k PCB a odolni
jedinci v fece prevladli.

Priklad rychlé evoluce.

TOMCOD or FROST-FISH
Capus ToMeEon)




Zlom v DNA

l/a DNA-PKcs

End processing { Y & Artemis
enzymes
LigaselV
gXRCM
XLF

Mladenov a lliakis, Mutat. Res. 711, 61, 2011




Zavery 1

Jako reakce na znecisténi ovzdusi jsou u Ostravanu exprimované specifické geny,
ktere prispivaji se snizeni negativnhiho dopadu znecisténi na geneticky material
(adaptivni odpovéed).

Adaptivni odpovéd nefesi fradu nepfiznivych dusledku znecisténi na Clovéka, napr.
vysokou nemocnost déti.

Z dlouhodobéeho hlediska dochazi k rychlejSimu ,opotfebeni® organismu Vv
dusledku vyssi aktivity opravnych a regulaénich mechanismu v burikach, které se
pak pravdépodobné projevi v kratSi praimérné délce Zivota.

Ziskane vysledky nejsou definitivni, vyzaduji dalSi analyzy a ovéreni. Otazka je,
zda se podari najit zdroj financovani.



Zavery 11

ator jako prvni ukazala, ze lidsky organismus je s
na velmi vysoké koncentrace k-PAU a dalSich skodlivyc
i odpovédi, ktera je vSak z dlouhodobého hlediska

mus Skodliva.




Jékuji za pozornost

MUDr. Eva Schallerova
17.10.2012




