Oponentsky posudek na doktorskou disertaéni praci v oboru Preventivni medicina:

MUDr. Eva Timova:

Nové markery kardiovaskularniho rizika v diagnostice a monitoraci lécby

Problematika aterosklerézy a jeji klinické manifestace je vysoce aktualni, protoze
kardiovaskularni onemocnéni v disledku aterosklerdzy patfi v celosvétovém méfitku k
nejéastéjsim pFi¢inam morbidity a mortality. Poznani jednodue méfitelnych parametr,
jejichz vyetteni by odhalilo vysoce rizikové osoby vyZaduijici agresivnéjsi terapeutickou
intervenci, by nepochybné bylo velkym klinickym pfinosem. MUDr. Eva Tamova vypracovala
svou praci na pracovisti, které se otazkami aterosklerézy a lipoproteinového metabolismu zabyva
dlouhodobé, systematicky a na vysoké Urovni, a proto nepiekvapilo, Ze si zvolila praveé toto
nelehké téma a pokusila se takové parametry definovat. Analyzu raznych markert
kardiovaskularniho rizika a jejich mozného vyufiti v diagnostice a pfi sledovani ucinnosti
intervenénich opatieni provadéla na skupiné détskych obéznich pacientd i dospélych
obéznich pacientd s metabolickym syndromem nebo bez néj.

Vlastni disertaéni prace obsahuje 69 stran. Teoreticka ¢ast sestava ze 4 kapitol a obsahuje 6
tabulek a 1 obrazek, analyticka &ast je slozena ze 3 kapitol s 5 tabulkami a 5 grafy. Prace je
zpracovana velmi peélivé, se zdafilou grafickou upravou a minimem pteklepl a chyb (zde
ovéem nemohu neuvést nespravny zapis Friedewaldovy formule).

Teoreticka &ast je uspofadana logicky a prehledné. Na 31 stranach uvadi ctenare do
problematiky aterosklerézy a jejich rizikovych faktord, pficemz nejvétsi pozornost je
vénovana zanétlivym rizikovym faktordim, pfedeviim fosfolipaze Az asociované

s lipoproteiny. Pravé zanétlivé faktory aterosklerézy jsou spolu s obezitou predmétem
analytické &asti prace, ktera zaujima 20 stran.

V tvodu analytické &asti mi chybéla definice cilt prace. Jsou zde popsany 2 samostatné
studie, prvni zkoumala efekt rychlé redukce hmotnosti obéznich déti na parametry
kardiovaskularniho rizika, zatimco druha prace se zabyvala G¢inkem redukce hmotnosti
obéznich pacientt s metabolickym syndromem na parametry oxidacniho stresu.

V prvni studii je nejdaleZitéjsim zjisténim, Ze obézni déti maji podle dostupnych udaji ve
srovnani se zdravou dospélou populaci vyznamné vys$si hmotnostni koncentrace fosfolipazy
A asociované s lipoproteiny, a Ze tyto koncentrace vyznamné klesaji po redukci hmotnosti.
To potvrdilo souvislost mezi obezitou a prozanétlivym stavem organizmu, a tim rizikem
rozvoje aterosklerdzy, a to jesté dfive, nez jsou bézné dostupnymi vySetfenimi patrny
strukturalni aterosklerotické zmény cévni stény. Zaroveri se ukdzalo, Ze redukce hmotnosti




snizuje prozanétlivou pohotovost organizmu, coZ déle podtrhlo vyznam tohoto reZzimového
opatfeni v prevenci rozvoje aterosklerozy.

Druha studie potvrdila sloZitost a komplexnost problematiky, kdyz nenasla markery, které by
presvéddivé dokazaly odlisit obézni pacienty s metabolickym syndromem nebo rizikem jeho
rozvoje. Ukazala ale, Ze lepsi efektivitu nez jednotlive parametry se v diskriminaci rizikovych
pacient uplatnila kombinace 3 analyzovanych parametrd, a to oxidovanych Castic LDL,
fosfolipazy A, asociované s lipoproteiny a myeloperoxidazy. Podle o¢ekdvani méla redukce
hmotnosti u pacient s metabolickym syndromem vliv na pokles ukazatell oxidativniho
stresu. Prekvapivé viak u dospélych nebyl rozdil v aktivité fosfolipazy Az asociované

s lipoproteiny mezi skupinami zdravych jedinci a obéznich osob s metabolickym syndromem
nebo bez néj.

Dizertaéni prace je pfehledna a svédci o dobreé orientaci autorky v problematice. Snad jeji
rozsah mohl byt vétsi. Vysledky prace publikovala MUDr. Eva Tamova se spoluautory

v Neuroendocrinology Letters (IF 1,296) a v Journal of Obesity (bez IF). Kromé toho je
spoluautorkou dal3ich 2 praci v impaktovanych Easopisech a prvni autorkou 5 piehledovych
¢lankh v recenzovanych neimpaktovanych periodicich.

Otazky:

- Jak byste definovala rozdil mezi pficinnym faktorem rozvoje aterosklerozy a
markerem spojenym s rozvojem aterosklerézy z hlediska jejich vyznamu v klinické
praxi?

- Navrhla byste néjaky parametr, ktery by mél byt podle Vaseho nazoru u obéznich déti
rutinné sledovan a zatim neni?

Zavérem konstatuji, fe predloZena prace spliiuje pozadavky kladené na disertacni praci, pfinasi
nové poznatky v oblasti stanoveni rizika rozvoje aterosklerozy a prokazuje pfedpoklady
autora k samostatné védecké praci a udéleni titulu Ph.D. za jménem.
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