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Oponentsky posudek dizertacni prace v oboru Biochemie a patobiochemie MUDr. Klary
Chmelové, 1ékarky IKEM Praha

Nazev prace: Vybrané genetické faktory ovliviiujici pritbéh virovych infekci v souvislosti
s orgdnovymi transplantacemi

Posudek vypracoval: prof. MUDr. Petr Husa, CSc., pfednosta Kliniky infekénich chorob Lékarské
fakulty Masarykovy univerzity a Fakultni nemocnice Brno

K posouzeni byla pfedloZena vySe uvedena prace pani MUDr. Klary Chmelové ve svdzané forme a
autoreferat této dizertani prace. Rozsah prace je 85 stran. Soucasti prace je seznam vybranych
prezentaci a publikaci doktorky Chmelové se vztahem 1 bez vztahu k tématu dizertace. Velmi bohaty je
seznam pouzité literatury na str. 72-86. Soucasti prace jsou 2 publikace, které jsou podkladem dizertace
v plném znéni. V textu je 5 piehlednych tabulek a 11 graft, které vhodné doplfiuji textovou &st.
Samotny text je t¢elné ¢lenén do Casti teoretické (31 stran) a experimentdlni (23 stran). Obé &asti jsou
dobfe vyvazené. Jsou definovany cile dizerta¢ni prace a v diskuzi jsou porovnany vlastni vysledky
s vysledky jinych autord. Cely text je logicky utfidén. je psan dobrou &eltinou a s dirazem na
progresivni formu pravopisu.

Nyni konkrétné k jednotlivym bodim hodnoceni:

a) Aktudlnost zvoleného tématu. Téma bylo zvoleno aktudlné. Virové infekce velmi zavazné
ovliviuji moznosti a vysledky orgdnovych transplantaci. V souasnosti je k dispozici fada
antivirotik, ktera situaci zlepsuji, piesto je stanoveni genetickych faktorti ovliviiujicich prabéh
virovych infekei v souvislosti s orgdnovymi transplantacemi velmi dalezité, protoZe se timto
zplsobem definuji jedinci se zvySenym rizikem vazného pribéhu infekci cytomegalovirem
(CMYV), virem hepatitidy B (HBV) a hepatitidy C (HCV).

b) Splnéni sledovanych cilii. Dle mého nézoru splnila dizertatni prace stanovené cile, kieré jsou
uvedeny na stran¢ 44 textu. Bylo prokazano, Ze nosicstvi alely T v lokusu rs12979860 /L28B
snizuje riziko rozvoje CMV nemoci po ukonéeni protivirové profylaxe u pacientd po
transplantaci jater. Byly zjistény také rozdily v riziku postprofylaktické CMV nemoci
v zavislosti na pouZiti rznych antivirotik. Vyznamné je zji$téni rychlejsi progrese chronického
jaterniho selhani a ¢asnéjsi potfeby transplantace jater u nosi¢a alely G lokusu rs738409
PNPLA3. Byla zjisténa tada souvislosti mezi genetickymi faktory a vysledky transplantace
ledviny u pacientt s infekci HBV.

¢) Zvolené metody zpracovani. Byly zvoleny vhodné metody zpracovani, co se tyce pouzitych
experimentalnich metod, statistického.zpracovani i nasledné interpretace vysledki.

d) Vysledky dizertace a nové poznatky z ni plynouci. Byla prokazana souvislost zavaznosti prab&hu
infekei CMV a HBV se zkoumanymi genetickymi faktory.

e) Vyznam pro spoledenskou praxi nebo dalsi rozvoj védy. Vysledky prace davaji zaklady pro vétsi
multicentrickou klinickou studii, ve které by se posuzoval efekt Sirdtho spektra genetickych
faktorti na prabé¢h zavaznych virovych infekcei pred i po transplantaci solidnich organt.
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f) K predlozené praci nemam zadné formalni pfipominky. Text je zpracovan mimoiadné peclivé a
nenalezl jsem Zadné formalni nedostatky.

Na uchazecku méam 2 dotazy:

1. Jsou v literatuie informace o podobné zavislosti i jinych virovych infekei na genetickych
faktorech v souvislosti s transplantacemi solidnich organti? Mam zejména na mysli infekce
jinymi herpetickymi viry — herpes simplex 1 a 2, virus varicely a zosteru, Sesty a sedmy lidsky
herpeticky virus.

2. Které¢ jiné nez dosud testované genetické faktory se zdaji byt nejperspektivnéjsi z hlediska
ovlivnéni prabéhu virovych infekci pred a po transplantaci solidnich organt.

Doporuceni k obhajobé. Doporucuji vy$e uvedenou praci k obhajobé. Dle mého nédzoru studentka
prokazala pozadované schopnosti k samostatné tvofivé védecké praci. Prace spliuje pozadavky kladené
na disertaci v oboru Biochemie a patobiochemie na 1. LF UK v Praze. Proto doporuéuji pani doktorce
Klafe Chmelové ni titulu Ph.D. za jménem.
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