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Features of cystic fibrosis
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Obr. 1 Projevy cystické
fibrozy

http://www.cfmedicine.com/htmldocs/cftext/basicproblem.htm

Cilem teto prace bylo:

Uvod

Cile prace

== ye stolici a moc€i. V literatufe je popisovana asociace insuficience vitaminu K, s rizikem
=== rozvoje diabetu mellitu 2. typu. Diabetes mellitus 2. typu patfi mezi asta onemocnéni, ktera |, &
= 0OStINUJI pacienty s cystickou fibrozou. Vitamin K dokaze redukovat snizenou rezistenci .

= pa Inzulin, ktera provazi prave diabetes mellitus 2. typu, a snizuje riziko vyskytu tohoto
onemochneni pomoci dostatecne karboxylovaneho osteokalcinu.

FN MOTOL

Cysticka fibroza (CF) je zavazné autosomalne recesivni onemocneni vedouci k multiorganové dysfunkci postihujici
zejmena respiracni system, zazivaci ustroji, pankreas a jatra. NedostateCna funkce pankreatu se projevuje neprospivanim
wwen a ridkymi stolicemi s nestravenym tukem, ale také nedostatkem vitaminu rozpustnych v tucich (vitaminy A, D, E a K).

-~ Nedostatek vitaminu K; muze mit za nasledek poruchy hemokoagulace. Pacienti maji FAT SOLUBLE
zvysene riziko krvaceni, vzniku modrin, vyssi krvacivosti z dasni nebo nosu, pritomnosti krve
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Obr.2 Lipofilni vitaminy

https://microbenotes.com/fat-soluble-vitamins-vitamin-a-

d-e-and-k/

1) Validovat LC — MS/MS metodu pro stanoveni vitaminu K, a K, zejména formy: MK-4 a MK-7 v seru.
2) Stanovit hladiny vitaminu K, a vitaminu K, u détskych pacientu s cystickou fibrézou.

3) Porovnat hladiny vitaminu K se zdravou populaci.

Stanoveni koncentraci vitaminu K v séru bylo provadéeno pomoci kapalinova chromatografie s tandemovou |- @e<ouoc - ipuepen: - o
hmotnostni spektrometrii (LC-MS/MS) za pouziti ionizace elektrosprejem v pozitivnim modu (ESI+) na ]
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MK-7-d7
systemu Agilent 1290 Triple Quad 6470. Separace jednotlivych vitaminu K probihala na koloné s reverzni
fazi SB-C8 (1,8 um, 2,1 x 100mm) pri teplote 40 °C za pouziti gradientu mobilnich fazi -

(A — 50% metanol s 0,1% fluoridem amonnym, B — 100% metanol s 0,1% fluoridem amonnym). Jako vnitri | L
standardy byly pouzity deuterizované standardy pro jednotlivé formy vitaminu K. Pro pfipravu vzorku byla | ﬂ Rl
pouZzita extrakce na pevné fazi. Analyza vzorku trvala 9 minut. I S
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Obr. 3 LC sestava Agilent 1290 s detektorem 6470 —

trojity kvadrupol (Agilent Technologies, USA)

Celkem bylo analyzovano 202 sérovych vzorku od déetskych pacientu s CF. Pacienti s
cystickou fibrozou, kteri neuzivaji Kanavit, vykazovali hladiny vitaminu K, nizsi nez u
zdrave populace, zatimco pacienti s cystickou fibrozou pri uzivani Kanavitu vykazovali
hladiny vitaminu K, staticky nevyznamne rozdilné od hladin vitaminu K, u zdrave
populace. Pomoci neparoveho neparametrickeho testu (Mann-Whitney test) byla
testovana statisticky vyznamna rozdilnost dat mezi pacienty bez substitucni lecby

vitaminem K a u vSech pacientu s CF. U vitaminu K, (p-hodnota <0,0001) se data

statisticky vyznamne lisi.
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Obr. 4 Princip trojitého kvadrupolu

https://www.researchgate.net/figure/A-Schematic-diagram-of-a-triple-quadrupole-mass-spectrometer-QQQ-

MS-Typical-SRM figd 224940197

Vitamin K, (ng/ml) MK-4 (ng/ml) MK-7 (ng/ml)
Fyziologicke |0,044 — 1,357 (zeny) B B
rozmezi 0,030 — 1,214 (muzi) 0,050 =1,598 0,074 =0,759
Median 0,200 0,090 0,190

Tab. 1 Referenéni rozmezi zdravé populace (n = 191)
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Obr. 6 Vitamin K u vSech pacientu s CF a u pacient
neuzivajicich vitamin K,

(ns — statisticky nevyznamny rozdil dat, *** — statisticky vyznamny rozdil dat)

Koncentrace vitaminu MK-7 bylo mozné kvantifikovat u vSech pacientu.

Zaver

Vse bez K

us CF

Nekteri pacienti s cystickou fiborozou maji vyznamnée snizené hladiny forem
vitaminu K, oproti zdravé populaci. U 83 pacientu nebylo mozne detekovat
hladiny MK-4, u 72 pacientu nebylo mozné detekovat hladiny vitaminu K.

Vitamin K je posledni z lipofilnich vitaminu, ktery se rutinné u pacientu s CF nestanovuje, | prestoze jsou pacientum podavany pripravky
obsahujici tento vitamin. Pro sledovani zasob vitaminu K v organismu se vyuziva nejcasteji INR, které na zmenu hladin vitaminu K reaguje
pomalu. Nizké hladiny vitaminu K, mohou vypovidat i o zhorsené absorpci Ci strevni produkci techto forem vitaminu.
Tato studie ukazuje, ze uzivani Kanavitu ma vliv na zvyseni hladiny vitaminu K,, ale zadny vliv na zvyseni hladin vitaminu MK-4 a MK-7.
Suplementace vitaminem K, u pacientu s cystickou fibrézou by mohla byt prinosna.
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