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Posudek na doktorskou disertacni praci MUDr. Ondieje Sosny

Genovy polymorfismus Th1/Th2 cytokinii u pacientek s délozni myomatézou

Hlavnim cilem disertatni prace MUDr. Ondieje Sosny bylo zjistit zda jsou
sledované jednonukleotidové polymorfismy (SNP) vybranych cytokin( asociovany
se zvySenym rizikem vzniku déloZzniho myomu a zda je mozné néktery ze
studovanych SNP pouzit jako geneticky marker onemocnéni. Jednonukleotidové
polymorfismy cytokinll mohou ovliviiovat Groven jejich exprese nebo jejich regulaci a
ovlivnit tak vznik a progresi patologickeho procesu. Disertacni prace je zaloZzena na
dvou impaktovanych publikacich a jednom souborném Cclanku v oborovem
recenzovanem Casopise bez impakt faktoru. Disertacni prace ma 62 stran bez pfiloh
a je psana srozumitelnou &estinou. Je rozélengéna do 8 kapitol: (1) Uvod do
problematiky, (2) Hypotéza a cile, (3) Material a metody, (4) Vysledky, (5) Diskuse,
(6) Zavér, (7) Reference a (8) Publikace vztahujici se k tématu prace.

Uvod do problematiky je pfiméfeny rozsahem a je diikazem toho, Ze je autor
se studovanym tématem dobre seznamen. Text doplrfiuji obrazky. Hypotéza je jasne
formulovana stejné jako cile studie. Metody experimentll jsou popsany srozumitelné
a s pfehledem. Dle mého nazoru zde vsSak chybi néktere informace, zejména
sekvence primer( pouzitych pro analyzu polymorfism(l. Kapitola vysledk( je napsana
prehledné a shrnuje vSechna ziskana data. Nasledujici kapitola diskuse dokazuje, ze
je autor schopen kriticky posoudit ziskané vysledky a konfrontovat je se souéasnym
stavem znalosti. Prace je opatiena vice jak 60 citacemi. Citace jsou voleny priléhave.
Publikace vztahujici se k tématu prace predstavuji pfilohovou €ast disertacni prace.
Formalni vyhrady:

1. Format jednotlivych citaci je rozdilny.
2. Jednotlivé SNP nejsou dostate¢né popsané: (1.) neni uvedeno jejich oznaceni

z SNP databaze NCBI (napfi. rs2070874) nebo alespor oznaceni sekvence/i

podle kterych jsou Eislovany baze u jednotlivych SNP (napf. NM_172348.1:c.-
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32C>T); (2.) neni uvedeno, kiera SNP alela je ancestralni; (3) nejsou uvedeny
chromosomalni lokalizace.
Pacientky jednotlivych vékovych skupin jsou porovnavany s celou kontrolni

skupinou bez vékoveho rozdeéleni.

Otazky:

1.

Zavér

Autor posuzuje frekvenci jednotlivych genotypli u sledovanych SNP. Jaky je
vysledek posouzeni frekvence jednotlivych alel? Napfi. u SNP oznaovaného
jako IL4 -590 je signifikantné vys§i frekvence genotypu CC u kontrol a
genotypu CT u pacientek. Pii zbézném posouzeni frekvence alel je vyssi
frekvence alely T u pacientek (37% vs. 22%) zatimco frekvence alely C je u
kontrol a pacientek podobna (97% vs. 96%).

Je znamé, Ze kombinace uréitych alel mlze pfedstavovat vy$si riziko
nékterych onemocnéni. Bylo poéitano riziko délozni myomatdzy pro

kombinace jednotlivych polymorfnich alel vice cytokinG?

Povazuji praci za kvalitni a zajimavou, i pfes uvedené formalni vyhrady dobfe

zpracovanou. Prinasi pUvodni vysledky, které mohou mit vyznam pro klinickou

medicinu. Doporucuji praci k obhajobé a po jejim uspé&sSném zakonceni navrhuji udélit
MUDr. Ondfejovi Sosnovi titul Ph.D.
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