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Suhrn

Ciel prace: Ziskat poznatky o expresii kaspazy 1, superoxiddismutazy a kalretininu v placente a bazalnej decidue pri preeklampsii.
Material a metodika: Imunohistochemicka studia s pouzitim komerénych protilatok proti kaspaze-1, superoxiddismutaze a kalretininu
v suUbore 9 placent a vzoriek z bazélnej deciduy z gravidit komplikovanych preeklampsiou a 9 obdobnych dvojic tkaniva z gravidit
normotenznych tehotnych.

Vysledky: Kaspaza 1 sa nachadzala pri preeklampsii v syncyciu placenty konstantne, zatial ¢o v kontrolach bola slaba alebo chybala.
Priblizne rovnaku expresiu vykazovala v Langhansovych bunkach, v jadrach endotelu fetalnych kapilar a v cytoplazme Hofbauerovych
buniek v obidvoch suboroch. Expresia v myofibroblastoch choriénovej strémy bola silnejSia v pripadoch preeklampsie.

Expresia superoxiddismutazy dosahovala v materialoch z preeklampsie slabSiu uroven v syncyciu, Langhansovych bunkach ako aj
v bunkéach deciduy.

Kalretinin nevykazal expresiu v ziadnej Struktire placenty. V bazalnej decidue z pripadov preeklampsie bol ojedinele pritomny v bunkach
intersticialneho extravilézneho trofoblastu, v decidualnych bunkach a v $piralovitych artériach.

Zaver: Nase pozorovania st morfologickym prispevkom do objasriovania molekulového pozadia etiopatogenézy preeklampsie a podporuju
jej niektoré klinicko-biochemické rysy.
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Summary

Caspase 1, Superoxiddismutase (D-mutase) and Calretinin Expression in the Placenta and in the Basal
Decidua in Preeclampsia

Objective: To determine new data related to the expression of caspase 1, superoxiddismutase and calretinin in the placenta and basal
decidua in preeclampsia.

Material and methods: Placental and basal decidua samples from 9 preeclamptic and 9 normotensive controls were analyzed using
expressions of caspase 1, superoxiddismutase and calretinin assesed by immunohistochemistry.

Results: Caspase 1 was expressed in placental syncythium in preeclampsia constantly, while in the control group the expression was weak
or absent. In Langhans cells, in fetal sinusoidal capillary endothelia and in Hofbauer cells the expression was equal in both groups. Stronger
expression was observed in stromal myofibroblasts in preeclampsia. In preeclampsia, expression of superoxiddismutase in syncythium, in
Langhans cells and in decidual cells was weaker. Calretinin was not found in any placental structure. Sporadically, calretinin was expressed
in the interstitial extravillous trophoblast cells, in decidual cells and in spiral arterioles in preeclampsia.

Conclusion: The obtained morphological data comelating with some clinical and biochemical features contribute to understanding of
the molecular background of preeclampsia etiopathogenesis.
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hov a je vyzvou k dal§im studiam. S podobnym zamerom sme
uskutoCnili aj nase Studijné zamery, na ktoré sme pouzili imu-
nohistochemicku detekciu troch molekul v placente a bazalnej
decidue v ¢ase pdrodu u rodic¢iek s klinicky plne rozvinutou
preeklampsiou.

Spustacie mechanizmy preeklampsie, ktora je celosvetovo
hlavnou pri¢inou materskej a perinatalnej chorobnosti a umrt-
nosti, nie su napriek po¢etnym Studiam dostato¢ne objasnené
(24). Nevyjasnena ostava zatial aj otdzka, pre€o sa preeklam-
psia najCastejSie prejavuje u prvorodiciek (2, 8). Frekvencia jej
vyskytu v rozvinutych krajinach kolise od 3 do 10 %.

V poslednom obdobi sa rozvija ¢oraz vacsie Usilie o objas-
nenie komplexnych molekulovych pomerov po€as preeklam-
psie v kritickej oblasti spojenia placenty s bazalnou deciduou.
Autori takychto Studii vyvinuli Usilie o topograficki definiciu

MATERIAL A METODA

a funkénu interpretaciu vo vztahu k jej etiopatogenéze. Toto je
ale oblast, v ktorej s prihliadnutim na aktualny stav poznania
pbsobi este stale velké mnozstvo neznamych faktorov a vzta-

Na analyzu sme pouzili subory 9 placent a 9 excizii
z bazélnej deciduy, ziskanej Bumovou kyretou, pochadzaj-
Ucich z gravidit trvajucich v priemere 31,2 tyzdna a kompli-
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Tab. 1. Vybrané klinicko-morfologické udaje o pacientkach, placente a bazalnej decidue

Kontrola
29,2
40,3

cisarsky rez

Preeklampsia

Priemerny vek tehotnych (v rokoch) 27
Dizka tehotenstva (gestaéné tyzdne) 31,5
cisarsky rez
zmnozenie syncycialnych uzlickov
infarkty placenty
retroplacentarny hematém

maturitas praecox
cysty cytotrofoblastu

Mechanizmus poérodu

retroplacentarny
hematém
angiomatéza strémy

Nalezy na placente
maturitas retardata

akutna ateréza
nekroézy cievnych stien
zapalové celulizacie
obturujuce trombézy

Decidua basalis

Normalny stav Preeklampsia
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Obr. 1. Schéma s legendou znazoriujuca kotviacu éast’ placenty do bazalnej deciduy

Placenta

RK — Resorpcny (terminalny) choriénovy klk, ST — Syncyciotrofoblast, CT — Cytotrofoblast (Langhansove bunky), PS — Pucik
syncycia, FK — Fetalna sinusoidna kapilara, HB — Hofbauerova bunka, IV — Intewildzny priestor placenty, BM — Bazalna
membrana trofoblastu klkov, STK — Stréma terminalneho klku, SCT — Stlpec cytotrofoblastu (kotvenie) *), EVT — extravilézny
trofoblast, FB — Fibroblast stromy klkov

Bazalna decidua . . N
DB - Decidua basalis, DEB — Decidualne bunky, MY — Myometrium, SA — Spiralovita artéria, TZ — Trofoblastova zatka v SA,
INV- Invazivny EVT, EVA — Endovaskularny EVT*

kovanych preeklampsiou. Kontrolny subor tvorilo 9 placent
a 9 excizii z bazalnej deciduy, ziskanych od normotenz-
nych tehotnych, rodiacich v porovnatelnych ¢asovych
obdobiach gravidity. Kontrolné materidly pochadzali od
tehotnych s diagnézami hroziacej ruptury v jazve po jednom

alebo viacerych cisarskych rezoch, rigidity pérodnych ciest
u starych prvorodiciek, uzkej panvy, hroziacej intrauterinne;j
asfyxie a panvovej polohy plodu (positio pelvina) (tab. 1).
VSetky materialy boli fixované formolom a zaliate do para-
finu.
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Pre zlepSenie nazornosti v kritickych Strukturach placenty
a bazalnej deciduy sme si pripravili v roku 2006 pre viastnu
potrebu schému, v ktorej sa daju jednotlivé nalezy topografic-
ky zaznamenat jednak pri preeklampsii a jednak (na porovna-
nie) aj v kontrolnom materidli (obr. 1). Zistili sme, Ze v principe
rovnaky schématicky obraz pre tie isté ucely pouzili vo svojej
Studii nezavisle od nas Huppertz et al. (18).

Imunohistochemické vysetrenia. Na analyzu vybranych
molekul sme pouzili vyrobcom nariedenu krali¢iu polyklénovu
protilatku proti kaspaze 1, vyrobca Neomarkers, katalégové
Cislo RB-1608-R7, dalej nariedend monoklénovu protilatku
proti superoxiddismutaze, vyrobca Neomarkers, katalégové
Cislo MS-1754-R7, a krali¢iu polyklonovu protilatku proti kalre-
tininu, vyrobca Biogenex, kataldgové Cislo PU 413-UP, v rie-
deni 1:30. Dalej bol pouzity kit Ultratech HRP (Immunotech)
a ako chromogén bol pouzity aminoetylkarbazol firmy DAKO.
Revitalizacia sa robila pomocou mikrovinovej piecky. Rezy
sme dofarbili hematoxylinom.

VYSLEDKY )
IMUNOHISTOCHEMICKYCH
VYSETRENI

Kaspaza 1

Placenta. V syncyciu placenty z preeklampsie bola expresia
aktivovanej formy kaspazy 1 difuzne pritomné a dosahovala
strednu az silnu expresiu v cytoplazme a v jadrach. V kontro-
lach bola expresia zretelne slabsia alebo chybala. V Langhan-
sovych bunkach vykazovala cytoplazmovu expresiu bez vac-
Sich rozdielov intenzity v obidvoch suboroch. Okrem toho
sa zistila cytoplazmova expresia tiez v jadrach myofibroblastov
choriénovej strémy, pricom bola CastejSia a intenzivnejSia
v placentach z preeklampsie. Expresiu kaspazy 1 sme zistili
okrem toho aj v jadrdch endotélii kapilar choriénovych klkov
a v cytoplazme Hofbauerovych buniek.

Decidua basalis. V cytoplazme buniek intersticidalneho
extravilézneho trofoblastu vykazovala kaspaza 1 stredné az
vysoké hodnoty expresie v obidvoch suboroch. Pre maly
pocet najdenych Spiralovitych artérii sa pritomnost alebo chy-
banie expresie kaspazy 1 v endovaskularnom extraviléznom
trofoblaste hodnotila tazSie. V tych preparatoch, v ktorych sa
nasli Spiralovité artérie, nachadzala sa expresia kaspazy 1 iba
v preparatoch z preeklampsie. V kontrolnych preparatoch bol
nalez negativny. Decidudine bunky vykazovali expresiu
v cytoplazme v obidvoch suboroch. Intenzita expresie kaspa-
zy 1 vykazovala trochu nizSie hodnoty v pripadoch z pree-
klampsie. Expresia kaspazy 1 sa nachadzala v obidvoch
suboroch tiez v cytoplazme atrofickych buniek endometrial-
nych Zliazok.

Superoxiddismutaza (D-mutaza)

Placenta. Expresiu D-mutazy vo funkcii antioxidanta v jad-
rach, v cytoplazme alebo v obidvoch su¢asne sme nasli v syn-
cyciu v kontrolnom subore v 100 %, zatial ¢o sa v subore
z preeklampsie vyskytovala podla predpokladu len v 66 %.
V cytoplazme buniek cytotrofoblastu sa expresia D-mutazy
nachadzala v obidvoch suboroch, dosahujuc silnejsiu expresiu
v kontrolnom materiali.

S expresiou D-mutazy sme sa v obidvoch suboroch nestret-
li v strome choriénovych klkov, v Hofbauerovych bunkach
a v kapilarach.

Decidua basalis. Expresia D-mutédzy sa zhodne nachadza-
la v cytoplazme buniek intersticidlneho extravilozneho trofo-
blastu v rozli¢ne intenzivnej koncentracii v obidvoch suboroch.
Intenzita cytoplazmovej expresie D-mutazy v bunkéch deciduy

bola v porovnani s jej pritomnostou v kontrolnom subore zre-
telne slabsia.

Kalretinin

Placenta. V placentach z obidvoch suborov sme expresiu
kalretininu nezaznamenali v ziadnej zo sledovanych ciastko-
vych Struktdr (amnion, vazivo choriénovej platni¢ky, syncycium
choriénového stromu, cytotrofoblast klkov, stroma klkov, Hof-
bauerove bunky a fetalne kapilary).

Decidua basalis. Sporadicky slaba expresia kalretininu sa
nasla v cytoplazme buniek intersticidlneho extravilozneho tro-
foblastu v obidvoch suboroch. Jadra endovaskularneho exira-
vilbzneho trofoblastu exprimovali kalretitinin len v pripadoch
z preeklampsie a v kontrolnom subore sa naSla expresia iba
v cytoplazme ojedinelych decidualnych buniek bazalnej deci-
duy ako aj v stendch Spiralovitych artérii.

DISKUSIA

Z doterajSich morfologickych Studii etiopatogenézy pree-
klampsie vyplynul rad dbkazov o tom, ze Skodliviny, zodpo-
vedné za vznik generalizovanej dysfunkcie alebo aktivacie
endotelu tehotnych v situécii, charakterizovanej oslabenim
alebo vycerpanim vrodenej antioxida¢nej aktivity, vznikaju
v dbsledku pretrvavajuceho hypoxického poskodenia vil6zne-
ho a extravil6zneho trofoblastu uz od nastupu placentéacie,
presnejSie v obdobi prechodu od moruly do blastocysty (3, 6,
17, 19, 27, 37). Predpoklad, ze konkrétnym miestom vzniku
a odlu¢ovania utrzkov do materskej cirkulacie je syncyciotro-
foblast klkov (tzv. apoptotic shedding) dokazali v prvom a tre-
tom trimendne experimentalne Hupperiz et al. (20). NajlepSim
ddkazom spravneho hodnotenia miesta vzniku Skodlivin je
fakt, ze preeklampsia sa vzdy skonéi porodenim placenty
a vylu€enim ¢&i odstranenim bazalnej deciduy (18, 22, 41).
Svedectvom o tom, ze [fudsky plod nie je miestom vzniku
Skodlivin vyvolavajucich preeklampsiu je zistenie, Ze pree-
klampsia vznika aj v bezplodovej molarnej tehotnosti. Dys-
funkcia materského endotelu spdsobuje hlavné funkéné pri-
znaky preeklampsie, ktorymi su progresivna hypertenzia,
edémy, proteinuria, aktivacia hemostazy a funkéné poruchy
pecene a obliiek tehotnych Zien. Suc¢asne je zname, Ze cho-
robny stav vznika o to CastejSie, ¢im je objem, resp. velkost
placenty vac¢sia (11), napr. v ramci molarnej alebo viacpocet-
nej gravidity. Klinicky sa zacina preeklampsia prejavovat ale
najskor az po 20. gestatnom tyzdni.

Biochemicky sa vySSie uvedené Skodliviny definuju ako
peroxidy lipidov a ich derivaty (39, 43). Pre kvantitativne bio-
chemické posudenie preeklampsie sa povazuje za najlepsi
laboratérny ukazovatel 8-iso-prostaglandin F, alebo produkt
peroxidacie lipidov, dialdehyd malénu (3, 27, 44). Klinicky sa
preeklampsia charakterizuje ako oxidacny stres (29, 30). Kili-
nicko-laboratérne charakteristiky preeklampsie na rozdiel od
morfologickych nélezov sa daju sledovat dynamicky.

Morfologicky sprevadza preeklampsiu na svetelnomikrosko-
pickej urovni ndlez nepritomnosti tzv. fyziologickej restruktura-
lizacie piralovitych artérii v bazélnej decidue a v myometriu,
znamej vo fyziologicky prebiehajucich graviditach alebo
v experimente. Ako synonymum terminu ,reStrukturalizacia“
Spiralovitych artérii mozno pouzit terminy remodelovanie,
transformovanie, fyziologicka konverzia, alteracia, pseudova-
skulogenéza alebo modifikacia Spiralovitych artérii (4, 9, 38).
Nasledne sa v nich znizuje prietok a zvySuje sa odpor, vznika
akutna ateréza napodobujuca do istej miery aterosklerozu
a trombdza (spolo¢ne oznacované ako decidualna arteriolo-
patia). Tieto zmeny zrejme suvisia so su¢asnym zlyhavanim
regulacie optimalnej hibky invazie (,plytké invazia“) mimoklko-
vého (extravilézneho) cytotrofoblastu v jej dvoch synchron-
nych podobach — intersticialnej a zasahujucej do stien Spiralo-
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vitych arteriol a artérii (34). PoCas invazie sa stretavaju bunky
trofoblastu s materskymi stromalnymi a imunitnymi bunkami
deciduy. Patogeneticky mozno uviest v suvislosti s jeho abnor-
malnou hibkou invazie také fenomény, akymi su abnormalne
zacielenie, resp. nasmerovanie trofoblastu, jeho adhézia,
degradacia a odputanie sa od extracelularneho matrixu
a nasledna invazia ¢i migracia do deciduy a do jej ciev pod
vplyvom hlavného regulatora invazie — TGFB31, nerovnovahy
medzi protedzami a ich inhibitormi a v désledku uc¢inku dal-
Sich signalov (14, 35). Prvéa Stadia, rieSiaca kvantitativne
aspekty invazie extravilézneho trofoblastu pomocou morfo-
metrie s presvedCivymi vysledkami pochadza od Naickera
a spol. (32).

K dal$im morfologickym nélezom pri preeklampsii patria
infarkty placenty, Tenneyove-Parkerove zmeny vo forme
vystupfiovaného poctu pucikov syncycia, krvacania do bazal-
nej deciduy a s nimi suvisiaca tvorba retroplacentovych hema-
tomov. Dal$im ne$pecifickym nalezom pri preeklampsii su
podla Staneka (42) mikroskopické pseudocysty v choriéne.
V syncyciotrofoblaste choriénovych klkov sa $tatisticky
vyznamne ¢asto nachadza zvySeny pocet apoptotickych jadier
(2, 7, 20, 23). Pri cielenom vySetreni myometria boli zazname-
nané spazmy Spirdlovitych artérii, ku ktorym zrejme dochadza
prave pre chybanie ich restrukturalizacie, a suvisi s pretrvava-
nim svaloviny Spiralovitych artérii umoznujucej ich uzaver (5).
V Casti pripadov preeklampsie zistili Goldenberg et al. (13)
CastejSi vyskyt laminarnych alebo difuznych leukocytoklastic-
kych nekréz bazalnej deciduy.

Zo zéapalovej bunkovej populacie v bazalnej decidue domi-
nuju unikatne CD56+ a CD16- uterinne NK bunky (6570 %),
syntetizujuce a vysielajice mnohé regulacné signdly typu
cytokinov, chemokinov a rastovych faktorov v mieste implan-
tacie plodového vajca. NK bunky najvyraznejSie zodpovedaju
za regulaciu invazie trofoblastu a remodelovania Spiralovitych
artérii (10, 33). Dalej su pritomné monocyty/makrofagy (15-20
%) a maly pocet T lymfocytov; je zaujimave, ze B lymfocyty
v tejto oblasti prakticky uplne chybaju (25). PoCas invazie
extravilézneho trofoblastu do deciduy a myometria vznikaju
molekulové kontakty medzi NK bunkami na jednej strane
a radom zapalovych, imunitnych a buniek reprezentujucich
stromu na strane druhej (21).

Mikroskopické zmeny postihnutych tkaniv pri preeklampsii
sa daju analyzovat na rozdiel od klinickych parametrov zial
iba jednorazovo alebo experimentélne. Takéto vySetrenia sa
robia spravidla v obdobi klinicky uz rozvinutej a ¢asto kritickej
fazy preeklampsie.

V literatire venovanej molekulovym charakteristikdm pri
preeklampsii sa nachadzaju zistenia o zmenach v expresii
molekul bunkovej adhézie (v anglickom originali ozna¢ované
ako ,cell adhesion molecules®, skratene CAM). Chemicky ide
o superrodinu imunoglobulinov (napr. ICAM-1,-2,-3, VCAM-1
a PECAM-1), a o integriny, selektiny a kadheriny. Expresia
molekul bunkovej adhézie ICAM, VCAM a PCAM bola popi-
sana pri preeklampsii v lievikovitych rozSireniach terminalnej
drahy Spiralovitych utero-decidualnych arteriol a artérii (17).
Iné Studované useky, resp. Struktury expresiu nevykazovali.
Expresia integrinov je abnormalna tiez pri preeklampsii.

V dalSich pracach bola analyzovana expresia kysli¢nika
dusného a syntazy NO, kysliénika uholnatého, vytvaraného
hemoxigenazou, metaloproteinaz matrixu, p53, kadherinu-6
a kadherinu-11, HtrA1 a dalSich (12, 26). Laboratérne skuma-
li dalsi autori latky typu tromboxanu, prostaglandinu F2, angi-
otenzinu, endotelinu a reninu (40), ktoré maju v tejto oblasti
vazokonstrikéné vlastnosti a vazodilatatne pOsobiace latky
typu prostaglandinu E2 a 12. S expresiou syntazy (syntetazy)
kysli€nika dusného (eNOS) sa stretli Morris et al. (28) v mate-
ridloch z preeklampsie v syncyciu placenty, v endoteli kapilar
terminalnych choriénovych klkov placenty a tiez v endoteli Spi-
ralovitych artérii bazalnej deciduy. Tato molekula za normal-
nych podmienok podmieriuje zhlukovanie trombocytov, adhé-
ziu leukocytov, moduluje imunne reakcie a v placente pésobi

ako dolezity vazodilatator. Pri interakcii so superoxidovym
radikalom (O,") vznika zavazny reaktivny peroxynitritovy anion
(ONOO") (17). Hemooxygenaza-2 (HO-2) sa izolovane nasla
pri preeklampsii v interSticialnom extrachdériovom trofoblaste
(24). Metaloproteinazy (MMP) a ich viaceré prirodzené plaz-
mové a tkanivové inhibitory (TIMP) sa nachadzali pri pree-
klampsii v bunkach intersticialneho extrachorionového trofo-
blastu, ako aj v decidudlnych bunkach. Na rozdiel od
fyziologickej gravidity, kde ide o vyvazeny stav medzi meta-
loproteinazami a ich inhibitormi v Case ortologickej invazie
extravilézneho cytotrofoblastu bol popisany oslabeny invaziv-
ny potencial nielen pri preeklampsii, ale aj pri v€éasnych potra-
toch a pri fetélnej hypotrofii (24).

HLA-G (human leukocyte antigen G), ktory vo fyziologic-
ky prebiehajucej gravidite sa exprimuje na invadujucom
extrachorionovom cytotrofoblaste, ¢im chrani tieto bunky
potrebné pre udrzanie gravidity pred zni¢enim NK bunkami
a IL-2, vykazuje pri preeklampsii znizenu expresiu alebo
chyba (24).

Tento kratky prehlad doteraz publikovanych udajov
o expresii vybranych molekul v placente a bazalnej decidue
na jednej strane prehlbuje doterajSie poznatky o etiopatoge-
néze preeklampsie, ale na druhej strane sved¢i o medzerach
¢i nekomplexnosti poznania zlozitych molekulovych pomerov
v kritickej oblasti do¢asného spojenia placenty s bazalnou
deciduou.

Kaspdzu-1 ako zakladny ¢len skupiny iniciacnych kaspaz
a sucasne clen kaskadového komplexu ludskych kaspaz
sme skumali pre jej funkénu prislusnost ku apoptéze navo-
denej katalytickym u€inkom a tiez pre jej schopnost aktivovat
bunky prirodzenej imunity. Apopt6za sluzi na regulaciu poctu
buniek pocas pretrvavajuceho vyvoja Struktury a funkcie pla-
centy a suCasne vdaka regulatorom apoptézy k zachovaniu
homeostazy a tym aj jej trvale adekvatnej funkcie (15, 16,
36). Kaspazu-1 (interleukin 1B konvertujuci enzym, ICE) sme
pouzili z dvoch dévodov: prvym z nich je dostupnost komer¢-
nej protilatky na testovanie jej expresie a druhym dévodom
bolo chybanie podobnych Studii, ako sme sa o tom mohli pre-
svedCit z reSerSe literatiry. Sucasne sme si boli vedomi,
kolko nateraz neznamych detailov sa viaze k apoptotickému
fenotypu bunkovych zmien v oblasti kotvenia placenty,
vyznamnych pre vznik a priebeh preeklampsie. V tejto lokali-
z&cii ma podla Ajayiho et al. (1) vztah expresia kaspazy 1
k migracii a invazii extravilézneho trofoblastu. Apoptéza
zabezpeluje pocas celého antenatalneho vyvoja Cloveka
nesmierne mnozstvo uloh este pred vznikom embrya,
v embryu a tiez v plode az do pérodu (46, 47). Uloha kaspa-
zy 1 je potrebna aj v priprave mechanizmu pérodu. Ruka
v ruke s tymito ulohami sa podiela na zabezpecovani funkcie
a obnove trofoblastu placenty a extravil6zneho cytotrofobla-
stu v kritickej zone zakotvenia placenty. Jej imunohistoche-
micka expresia predstavuje preto sucet viacerych fyziologic-
kych krokov & mechanizmov. Z tychto dévodov zatial nie je
mozné presnejSie resp. oddelene vymedzit Ulohu kaspazy-1
pri preeklampsii priamo v tkanive.

Superoxiddismutaza sa v suvislosti s preeklampsiou oaka-
vatelne vyuziva v boji s oxidaénym stresom vo vystupnovanej
miere a predstavuje marker oxidaéného stresu (45). Preto je
zrejmé, Ze jej aktivita sa v miestach jej ucinku v placente
a bazalnej decidue bude nachadzat v znizenom rozsahu
v porovnani s kontrolami, ¢o sa potvrdilo aj v naSich nalezoch.
Tento nélez je z&roven v korelacii s nalezmi klinicko-bioche-
mickych analyz pri preeklampsii.

S opisom ulohy kalretininu v placente a bazalnej decidue
v ortologickej gravidite alebo pri preeklampsii sme sa v litera-
ture nestretli. V pisomnictve sa s nim mozno skor stretnut pri
jeho charakterizovani ako marker mezoteliému (31). Preto aj
nasSe pozorovania sporadickej a slabej expresie kalretininu
v jadrach intersticialneho extravilézneho cytotrofoblastu
a sucasne aj v ojedinelych bunkach bazalnej deciduy a v ste-
néach 3piralovitych artérii pri preeklampsii povazujeme za dote-
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raz neopisané zistenia, o vyzname ktorych sa vo vztahu ku
preeklampsii nevieme nateraz vyjadrit.
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Dna 9. 1. 2010 nas
navzdy opustil vo veku
nedozitych 70 rokov
prof. MUDr. Milan
Zaviaci¢, DrSc. Bol
priekopnikom sloven-
skej histochémie
a chronobioldgie, ktory
podstatnu Cast svojej
prace venoval Studiu
orto a patomorfoldgii
zaludoénej  sliznice
Cloveka

Prof. Zaviaci¢, sa
narodil 17. 5. 1940
v Brne. Po absolvova-
ni gymnazialneho $tu-
dia Studoval na Lekar-
skej fakulte
v Bratislave. Po ukonCeni Studia a promocii v r. 1963 nastupil na
Ustav patologickej anatomie Lekarskej fakulty Univerzity J.
A. Komenského v Bratislave vo funkcii asistenta a neskér odbor-
ného asistenta. Od svojho nastupu sa venoval najma uplatneniu
histochemickych metdd v Studiu enzymov a buniek Zalidocénej
sliznice, ako aj ich cirkadiannemu rytmu. V r. 1967 ziskal atesta-
ciu |. stupna a v r. 1975 uspesne obhajil kandidatsku dizertacnu
pracu. Vysledky svojej bohatej vedeckej prace zhrnul v habili-
taCnej praci s nazvom “ Cirkadianny biorytmus v Strukture zalud-
ocne;j sliznice®. V r. 1981 bol habilitovany za docenta a v r. 1982
ziskal atestaciu z patologickej anatomie Il. stupfia. V dalSich
rokoch svojho profesionalneho Zivota sa venoval gynekologickej
uropatoldgii a ortoldgii v suvislosti s nevestigialnou koncepciou
zenskej prostaty. V r. 1986 obhdjil doktorsku dizertaénu pracu
s ndzvom ,Zenska prostata a uretra. Funkéne morfologicka Stu-
dia“. Tato etapa vyskumu bola vyznamnym medznikom v jeho
vedeckom zaujme. Vysledky jeho dihoroénej prace boli publiko-
vané v pocetnych karentovanych ¢asopisoch. V publikovanych
pracach sa zaoberal najma implikaciou exokrinnej funkcie zen-
skej prostaty v oblasti forenznej mediciny, forenznej sexuoldégie

a gynekologickej urolégie. Bohata publikacna €innost a prezen-
tacia vysledkov na mnohych zahrani¢nych odbornych poduja-
tiach eurépskeho alebo svetového charakteru viedli k tomu, Ze
termin ,prostata feminina“ sa stal v r. 2001 sucastou medzina-
rodnej anatomickej terminoldgie FICAT. Monografia ,The
Human Female Prostate“ bola prelozena aj do japonginy. Origi-
nalita a vedecky prinos jeho prac bol oceneny mnohymi doma-
cimi a zahraniénymi medailami a uznaniami. Medzi najvyznam-
nejdie patria bezpochyby cena Prezidia Ceskoslovenskej
lekarskej spolo¢nosti J. E. Purkyné, Jeseniova cena Predsed-
nictva Slovenskej lekarskej spolo¢nosti, Dérerova cena Pred-
sednictva Slovenskej lekarskej spolo¢nosti, Cena ministra zdra-
votnictva SR, Kristalové kridlo a Zlata medaila LFUK.

V r. 1989 bol vymenovany za profesora v odbore patologic-
ka anatémia a sudne lekarstvo. Od r. 1989 do r. 2002 bol pred-
nostom Ustavu patologickej anatémie LF UK a FN v Bratisla-
ve. Poc¢as svojho pdsobenia vychoval 5 kandidatov vied a 4
docentov, z ktorych 3 neskér boli menovani za univerzitnych
profesorov v tomto vednom odbore.

Prof. Zaviaci¢ bol ¢lenom mnohych spolo¢nosti, bol predse-
dom Advisory Council Board of ESP, ¢lenom International Aca-
demy of Sex Research a International Society for Chronobiolo-
gy. Bol ¢lenom a v rokoch 1990-92 aj predsedom Federalneho
vyboru Csl. spoloénosti patolégov. V rokoch 1992-98 stal na
Cele Slovenskej spolo¢nosti patolégov. Bol zakladajucim Cle-
nom Slovenskej divizie Medzinarodnej akadémie patoldgie.

V préci bol profesor Zavia¢i¢ znamy svojou preciznostou
a doslednostou, ktord vyzadoval aj od svojich kolegov. Jeho
zéalubou bola praca a Studium novych poznatkov, ktorym pod-
riadoval aj svoj osobny a rodinny Zivot. Vo svojom profesio-
nalnom zivote bol zastancom predovSetkym ,akademickej
patolégie”. Vo volnych chvilach sa venoval umeniu.

Vazeny pan profesor, 10¢im sa s Tebou v mene celého
kolektivu Ustavu patologickej anatémie LF UK a FN v Brati-
slave. Tvoje krédo: ,bez usilovnej prace, rodiny a pokory
nenajdes Zivotné naplnenie a Stastie” zostane navzdy zapisa-
né v mysliach Tvojich spolupracovnikov.

Prof. MUDr. Ludovit Danihel, PhD.
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