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Text posudku

Téma dizertaéni prace je zamétené na vyskyt a prevenci mikroangiopatickych
komplikaci diabetu po transplantaci ledvin.

Vlastni prace je roz¢lenéna celkem na tfi témata, ve kterych si autor sledoval
nasledujici cile a prezentuje svoje dosazené ¢i zjisténé vysledky:
1/ zhodnoceni vlivu provedené transplantace pankreatu na regresi dlouhodob¢ ptitomné
autonomni diabetické polyneuropatie u diabetikti 1.typu. Autor u této skupiny nemocnych po
kombinované transplantaci pankreatu a ledviny prospektivné sledoval vybrané funk¢ni
parametry autonomniho nervstva pomoci n¢kolika relativné béznych testli zaméfenych na
zhodnoceni kardiovaskularnich reflexti a dale pomoci spektralni analyzy variability tepové
frekvence.
2/ ve druhé ¢asti prace se autor vénoval vysetieni mofrologického nalezu na perifernich
nervech pomoci vyseteni poctu epidermalnich nervovych vlaken v koznich biopsiich
provedenych v oblasti dolnich koncetin pfed a po kombinované transplantaci pankreatu a
ledvin. Jako metodu k uréeni poc¢tu vlaken pouzil sledovani jejich denzity, tj. jejich po¢tu na
1 mm délky dermis.
Autor ve svém pozorovani zjistil, Ze jiz v dobé transplantace byly ptitomny tézké formy
diabetické neuropatie a Ze po transplantaci prakticky v zadném ze sledovanych parametra
nedoslo ke zméné, neboli, Ze navozeni normoglykemického prostiedi jako cil transplantace
nevedlo ke zlepSeni tize a projevu polyneuropatie. Autor na zakladé svého pozorovani proto
vyvozuje, ze podkladem takovychto zmén musi byt ireverzibilni strukturalni zmény v oblasti

tenkych nervovych vlaken.



3/ ve tieti ¢asti prace autor proved| retrospektivni zhodnoceni prezivani nemocnych a $tépt
ledvin a vyskytu komplikaci u pacientd s diabetem 2.typu v porovnani s kontrolnim
souborem osob bez diabetu. Autor rozborem zjistil, Zze piezivani jak nemocnych tak
transplantovanych $tépt, ale 1 vyskyt sledovanych komplikaci, se vyznamné nelisi od
kontrolni skupiny nediabetiki. Jedinou vyjimku tvoftili pacienti s amputaci na dolnich
koncetinach, které byly (pochopiteln¢) vyznamné Castéjsi u diabetik.

Po strance formalni méa disertacni prace 62 stran vlastniho textu a dale 5 ¢lanka in
extenso jako prilohy disertacni prace. Po kratkém tivodu je podan pichled zakladnich
patofyziologickych mechanismi vedoucich ke vzniku diabetické neuropatie a diabetické
nefropatie. Vlastni odborna ¢ast prace vychazi z ptilozenych publikaci. Je podan rozklad
zakladni metodiky, vysledkt a podrobna diskuse (7 stran) ke vSem 3 hlavnim tématim
disertacni prace. Disertacni prace je zakon¢ena zdvérem, kde autor ve tiech bodech shrnuje
dosazené vysledky. Disertacni prace je doplnéna literaturou s celkem 91 odkazy, vétSina
zZ nich z recentnich zdroju, 3 z nich jsou i autorovy prace.

Pokud jde o statistické hodnoceni vysledkd, z pohledu pfedkladanych praci 1ze
konstatovat, zZe studované soubory byly dostatecné velké, dobfe charakterizované a
reprezentativni a Ze zvolené statistické metody vyhovovaly tcelu studii.

Pokud jde o piilozené publikace, jedna se o 5 originalnich ¢lank, které jsou vSechny
publikované v zahrani¢ni literatuie v anglickém znéni. Ve vSech ptipadech je uchaze¢ prvnim
autorem a 4 z nich byly publikované v ¢asopisech s IF. Nejvyssi IF ¢ini 7,349, celkova

primérna hodnota praci s IF €ini 2,826.

Celkové lze konstatovat, Ze v predloZené dizerta¢ni praci MUDr. Boucek vyuziva
svych zkuSenosti v problematice diabetologie a transplantologie, pii¢emz prezentuje nové
dosud nepublikované vysledky. Dizertacni prace jasn¢ formuluje své zakladni cile, po strance
stylistické je psana dobrou ¢estinou, je ptehledna a srozumitelna. Ptilozené publikace
podrobné probiraji zvolené téma a svéd¢i o dokonalém piehledu a osobni zkuSenosti autora.
Vsechny pfiloZené prace, jejichzZ je uchaze¢ vzdy prvnim autorem, byly publikované ve

vyznamnych svétovych periodicich s impact factorem.

Dotazy oponenta k obhajobé dizerta¢ni prace:

N 24

odborna uroven je vysoka. K obhajobé¢ dizertacni prace si dovoluji autorovi polozit

nasledujici otazky:



K problematice neuropatie:

1/ uspésnost transplantace pankreatu ve smyslu nezavislosti na zevnim podavani
inzulinu ¢ini po 5-ti letech od transplantace cca 60-70% piijemci. Jak se kompenzace diabetu
(resp. ztrata/hypofunkce §tépu) podilela na pretrvavani polyneuropatie, resp. byl pozorovan
klinicky vyznamny rozdil mezi skupinou s velmi dobrou versus horsi funkci §tépu pankreatu,
ev. az s naslednym odhojenim $tépu pankreatu?

2/ pozoroval autor ve studovaném souboru pacientl po transplantaci pankreatu (bez
nutnosti podavani hypoglykemizujicich 1ékt) taky epizody hypoglykémie?

K problematice sledovani diabetikti 2.typu po transplantaci:

3/ zatazovani pacientl do studie probéhlo v relativné dlouhém ¢asovém intervalu
(1988-1999) a taktéz i prospektivni sledovani pacientti bylo pomérné dlouhodobé (41
mésicti). Doslo v pribéhu let k zasadnim zménam zavedené imunosupresivni 1é¢ba, které by
mohly né&jak ovlivnit vysledky?

4/ podil pacientd, kteti renalné selhali na podkladé¢ diabetické nefropatie (DN) byl
relativné vysoky (83%); v dnesni dobé& je mnohem vice pacientil s diabetem selhavajicich na
podkladé nediabetické primarni renalni choroby (NDRD) (1/3-1/2). Domniva se autor na
zakladé€ svych zkuSenosti, Ze primarni renalni choroba (DN vs. NDRD) hraje roli v pfezivani
diabetikl/sté€pu po transplantaci?

5/ nadvaha (BMI 26-30) pti vstupu do pravidelného dialyza¢niho 1é¢eni (PDL) je dnes
povazovana za protektivni faktor zlepSujici délku prezivani pacientd v PDL. Autor zjistil
signifikantni rozdil v BMI pfi transplantaci (vyssi u skupiny diabetikl vs. nediabetiki), ale
jejich prezivani je stejné. Pozoroval vSak autor néjakou zavislost na vstupnim BMI uvnitt
skupiny diabetiki, neboli existuje podobna paralela jako v PDL i pro transplantované
diabetiky?

6/ je dle zkusenosti autora (mimo kortikoterapii) néjaky specificky rozdil z pohledu

pouzivané imunosuprese u diabetikli versus non-diabetika?

Zavér:

Dizertacni prace spolu s predlozenymi pracemi publikovanymi ve vyznamnych
svétovych Casopisech ukazuji, ze v oblasti transplanta¢ni 1é¢by diabetikt a feseni komplikaci
diabetika po transplantaci kombinované transplantaci ¢i transplantaci ledviny, se uchazec stal
vyznamnym odbornikem. Vyuziva piitom svych praktickych zkusenosti v oboru diabetologie

a transplantologie, pti¢emz prezentuje nové dosud nepublikované vyuziti metod uzivanych



k diagnostice komplikaci 1é¢by, zejména polyneuropatie. Publikace, jejichZ je autorem ¢i
spoluautorem, pispély k dal§imu poznani a pochopeni této problematiky.

Dizerta¢ni prace v ptedlozené formé splituje pozadavky standardné kladené na
dizerta¢ni prace, autor prokazal schopnosti k samostatné tvotivé védecké praci a proto
doporucduji ptijeti prace v piredlozené forme a na jejim zaklad¢ doporucuji udélit MUDT.
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