Posudek na dizertacni praci

MUDr. Denisy Jani¢kové Zdarské s nazvem
» VZtah autoimunity a cytokini ke klinickym aspektim DM I. Typu*

Dizerta¢ni préce se tyka etiopatogeneze diabetes mellitus L. typu. U zdravych jedinct a u dvou
skupin nemocnych s diabetes mellitus L. typu, a to u skupiny bez zjevného sekundarniho
organovcho postiZeni a u skupiny s diabetickou nefropatii v podateénim stadiu, byly vySetieny
a sledovény plazmatické koncentrace dvou cytokini: TGF-beta a VEGF. Byly vySetieny i
sledovany nékteré dalsi biochemické hodnoty odrazejici aktivitu zanétového procesu a funkei
ledvin.

Hladina TGF-betal byla zvySena u obou skupin nemocnych oproti kontrolnim osobam.
Hladina VEGF byla zvySena jen u skupiny nemocnych s prokazatelnym funkénim
poskozenim ledvin. Byl déle studovan vliv Sestimési¢ni 1é¢by inhibitorem ACE (angiotenzin-
konvertujictho enzymu) na sledované parametry.

Vysledky jednotlivych méfeni jsou adekvatné vyhodnoceny z hlediska vyznamnosti
zjisténych rozdilt a nékterych korelaci a jsou prehledné prezentovany. Zavéry odpovidaji
moznostem studie a vedou k nékterym doporucenim pro klinickou praxi.

K dizertaci mam nésledujici diléi pfipominky:
1. str. 9 - jak se stanovuje glomerulami tlak
2. str. 10 - nelibi se mi slovni spojeni ,,Precizni molekularni a bunééna kaskada“ — jaky

by byl opak ,,precizni kaskady*

str. 18 —,,jadrové buiky* nebo ,jaderné butiky* ?

str. 18 Je-li cystatin C ,,volné filtrovan v glomerulech a kompletné resorbovan

v butikach (buitkami ??7) proximalniho tubulu ...* — jak je potom vyluéovén z téla a

jak mize jeho hladina citlivé zaviset na glomerularni filtraci ?

str. 19 — angiotenzin II NEBO hyperglykémie stimuluji sekreci TGF-betal?

str. 19 — v ¢em spociva aktivace VEGF, a o kterou jeho molekularni formu se jedna ?

str. 20 — ,,recentni incipientni DN — existuje 1 incipientni DN, ktera neni ,,recentni?

str. 21 — anti-VEGF protilatek — jakd byla specificita téchto protilatek z hlediska

ruznych molekulérnich forem VEGF ?

»zdravé kontroly* — 1épe ,,zdravi jedinci nebo osoby*

10. str. 33 — Co znamena véta ,,Autokrinni schopnost cytokinh mtzZe vysvétlit jejich ulohu
v progresi onemocnéni.* ?

11. str. 34 — pochopit uvedenou souvislost se sartany z textu nelze

12. str 34 — Lécba inhibitorem ACE nesniZila hladinu sledovanych dvou cytokinti — chybi
vSak kontroly — nemocni sledovani 6 mésicti bez 1é€by — nevime proto, zda by se u
nich hladiny v tomto ¢ase nezvysily — neni tedy vylouceno, Ze inhibitor jejich hladiny
ovlivnil, tj. stabilizoval.

13. str. 43 — Skutecn€ ma cystatin C dilezitou ulohu v incipientni DN ?

14. str. 52 — U prace publikované ve Physiological Research 2006 chybi stranky.
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Studie ov€iuje a roziifuje poznatky o zvySenych hladinich cytokinti TGF-betal a VEGF u
diabetes mellitus L. typu a sekundami diabetické nefropatie. Jeji provedeni odpovida
moZnostem klinické studie. Vysledky studie byly zvefejnény. Formalni zpracovani
disertacn{ prace vyhovuje. Piipominky, které jsem vznesl, maji dil&i charakter. Doporuguji
proto jeji piijeti jako podklad pro zavrieni postgradualni védecké piipravy obhajobou
predlozené dizertatni prace (nespravné oznacené jako diplomova prace).
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