Oponentsky posudek dizertacni prace

MUDr. Roman Cibulka:

Metabolické ucinky suplementace L-karnitinem
u hemodialyzovanych nemocnych

Téma dizertacni prdce je aktudlni. Metabolické zmény, jeZ nastavaji u osob
s ledvinovym selhanim, maji vyznamné disledky, naptiklad urychluji
aterosklerdzu, pfispivaji k malnutrici, vedou k proteolyze, narusuji
acidobazickou rovnovahu. MUDr. Cibulka zvolil ke zpracovani oblast vztahu
L-karnitinu a jeho suplementace k metabolizmu dialyzovanych nemocnych.
Hledani optimélniho sloZeni vyZivy a vitaminovych a dal§ich suplementi patii
k intenzivné studovanym tématiim biochemie a nefrologie.

Metody zpracovdni jednotlivych ¢asti dizertaéni prace jsou spravné.
Pracovisté kandidata je vybaveno potfebnou technikou, dal§im laboratornim
zazemim a jeho pracovnici maji potiebnou erudici.

Forma dizertacni prdce je spravna a prehledna. Doklada, Ze autor
piistoupil k popisu problému a k feSeni studovaného tématu systematicky.

Kvalitni teoretickou pripravenost autora dokumentuje kapitola 3., s ndzvem
L-karnitin a jeho vyznam pro organismus.

Vysledky studie jsou vyhodnoceny a diskutovany velmi kriticky. Tam, kde
neni pro nalezené zmény ziejmé vysvétleni, autor to oteviené pfiznava a
navrhuje mozné cesty k objasnéni téchto jevi. Autor dokazal pfinést nové
poznatky. V fadé publikaci je prvnim autorem a uspé$né publikoval jako prvni
autor tfi prace v asopisech s ,,impact factorem* (Clin Chem Lab Med, Physiol
Res, Calcif Tissue Int).

Nékolik vysledkt studie povazuji za originalni, naptiklad zmény

v parematrech oxida¢niho stresu a kostniho metabolizmu ve skupiné



suplementované karnitinem. Vliv suplementace karnitinem na inhibitor
osteoklastické resorpce kosti osteoprotegerin nebyl dosud v literatufe popsan.
Za prakticky uzite€nou povazuji doporuéeni a souéasné nabidku autora
provadét laboratorni stanoveni sérového karnitinu (doposud se na deficit
karnitinu soudilo spiSe podle klinickych projevi).

V zévéru posudku kladu ptedkladateli dotazy. Zadny z nasledujicich dotazii
nezpochybriuje teoretické, metodickeé ani interpretaéni postupy piekladatele,
jsou cileny spiSe pro doplnéni &i upfesnéni.

1. Na strané 27 je psano: ,,Mnohé klinické studie zaznamenaly sniZovani
davek rHUEPO béhem lé¢by KAR u hemodialyzovanych nemocnych
[Bohmer et al., 1978; Boran et al., 1996].

KomentaF oponenta: V roce 1978 nebyl rHuEPO pro klinické studie

k dispozici, Bohmer tedy nemohl prokazat sniZeni davky tohoto 1éku.

2. Na stran€ 29 je psano: ,,Vzhledem k tomu, Ze vysledky u 12 nemocnych
pfinesly fadu pozitivnich nalezi a i nékteré necekané, jako naptiklad
piiznivé ovlivnéni hyperfosfatémie dialyzovanych nemocnych, rozhodli
Jsme se provest Sirsi studii, kde bychom mohli tyto prvni nalezy potvrdit.

Komentar oponenta: Byla pilotni studie, ktera je vychodiskem dalsi

prace na projektu, kontrolovana? Jaka byla zafazovaci kritéria?

3. Na strané 30 je pséano: ,,...zmény nékterych metabolickych parametri,
ktery by mé&ly byt ptiznivé ovlivnény podporou...

Komentar oponenta: gramatika.

4. V kapitole ,,Cil studie“ by méla byt konkrétnéji formulovina
pracovni hypotéza — o¢ekavany efekt suplementace karnitinem na
ukazatele, které autor vybral pro sva sledovani.

5. Jaky byl zpisob randomizace? Termin ,,nahodné randomizovani“ je
nevhodny.

6. Byla studie zaslepena? Pokud ano, jak?

7. Na strané 31 je psano: ,,Vysledky u nemocnych, ktefi méli béhem studie
zménu v 1é¢ebném rezimu (napt. v ddvkovani vitaminu D ¢i jinych 1éka,
zménu dialyzaéni membrany nebo dialyza¢niho roztoku apod.), nebyly
hodnoceny.*

KomentaF oponenta: kolik nemocnych bylo tedy hodnoceno, respektive

vyFazeno ze sledovani?

8. Jaky je nazor autora na mozny vliv diurnalniho rytmu na kli¢ové ze

sledovanych parametri, a pokud takovy vliv existuje, byl zohlednén

v metodice?




9. Znamena trojnasobné zvySeni hodnot karnitinu (v porovnani se
zdravymi kontrolami), zjisténé v suplementované skupiné
dialyzovanych, néjaké riziko?

10. Existuje vztah mezi rezidualni renalni funkci ledvin dialyzovanych
osob a deficitem karnitinu?

11. Jaka je cena predkladatelem nabizeného stanoveni sérové hladiny
karnitinu? Je toto vySetfeni hrazeno zdravotnimi pojistovnami? Stejna
otazka plati pro karnitin jakoZto i.v. suplement — jaké jsou naklady na
tuto suplementaci a je k dispozici na ¢eském trhu perorilni forma
karnitinu? Existuji dali formy suplementace karnitinu — jaky je nazor
predkladatele na pridavani karnitinu do dialyzaéniho roztoku?

Zavér

Pfedkladana dizerta¢ni prace fesi aktudlni problematiku. Autor velmi dobie

zvladl zvolené téma vyzkumu, a to ve vSech oblastech. Studie byla kvalitné

teoreticky podloZena a metodicky spravné provedena. Vysledky studie byly

uplatnény jako originalni prace v kvalitnich ¢asopisech. Pfedkladatel prokazal

schopnost védecky pracovat a pfinést a publikovat nové poznatky. Pfekladana

prace odpovida narokim kladenym na uchazeée o Uspé&sné absolvovani

postgradualniho studia a doporucuji ji k obhajobé.
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