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Oponentsky posudek doktorské dizertaént prace MUDr. Oskara Zakiyanova, lékafe Institutu
Klinicke biochemie a laboratorni diagnostiky 1.LF UK v Praze v oboru biochemie a
patobiochemie

Novel biomarkers in patients with renal disease

Doktorska disertaéni prace MUDr. Oskara Zakiyanova fesi velmi aktualni téma novych
biomarkerl a jejich vztaht krenalni funkci, chronickému zanétu a zvy3enému
kardiovaskularmimu  riziku.  Studovany byly placentarni rustovy hormon (PIGF),
s tehotenstvim asociovany protein A (PAPP-A), matrixova metalloproteinaza 2 {MMP-2),
matrixova metallo proteindaza 9 (MMP-9), solubilni receptor pro koneéné produkly pokrodilé
glykace sRAGE, protein vazajici vapnik S100A12 a amfoterin (HMGB-1) u pacientd
§ chronickym renalnim onemocnénim, u hemodialyzovanych, u akutniho poskozenf ledvin a
zdravych kontrol.

Po strance formalni je pfedlozena doktorska disertaéni prace pedlivé zpracovana, ma celkem
120 strany textu, je psana v angli¢tiné s ¢eskym souhrnem. V literarnim pfehledu je uvedeno
356 citaci, zahraniénich i eskych publikaci. Autor uved! v seznamu odbornych publikaci, ze
kterych vychazi pfedloZzend prace, 5 viastnich publikaci s IF (celkovy souéet IF 6,5). Dalsi
viastni prace s IF 1x, podet publikact &i kapitol v eském pisemnictvi 8x,

Prediozena prace je koncipovana jako komentovany souhrn publikovanych praci s IF,
dopinény pedlivym Uvodem, cily studie a podrobnou metodikou biochemickych stanoveni.

Prvni studie odhalila, Ze hladina PIGF je zvy$ena u pacienti sse snizenou funkei ledvin.
Druha studie zjistila spojitost hladin MMP-2 a PAP-A s proteinurii. MMP-2, MMP-9 a PAP-A
se vyrazne lisily u pacientl s nefropatiemi. Hiadiny EN-RAGE nebyly zvy8eny souvislosti se
snizenou funkei ledvin, ale se zanétlivymi stavy. U pacientd s AKI byly hladiny PAPP-A, EN-
RAGE a HMGB-1 zvy3ené, ale PIGF a sRAGE nebyly zvy$ené. PAPP-A kolerovalo
s markery nutrice, zatimco PIGF, EN-RAGE a HMGB-1 kolerovaly se zanétlivymi parametry.

Pripominky k formatnimu zpracovani predlozené disertace nemam, pfedloZzena prace je
v angli¢tiné (autor je cizinec) s abstraktem v ¢eském jazyce.

Otazky recenzenta:

1. Uvedeneé studie prokazaly zmény nékterych biomarkerl i u nemocnych s AKI, kde Ize
pfedpokladat kratky Casovy prub&h onemocnéni (cca do jednoho mésice). Lze se
tedy domnivat, Ze se jedna o tzv. asné markery renalnich zmén a Ize tedy olekavat
jejich snizeni & vymizeni po normalizaci renalni funkce 7

2. Transplantace ledviny obnovi renaini funkci, ale nékteré metabolické parametry
typicke pro CKD zUstavaji zvysene (napf. ADMA) a tedy pfetrvava vysoke riziko
aterosklerotickych zmen. Jaké |ze pfedpokladat zmény sledovanych parametrl po
transplantaci ledviny a zda zavisi na délce dialyzaéni [é€by.




Zavéreéné zhodnoceni doktorandské dizertaéni prace.

Prediozena prace je prioritni s relevantnim statistickym zpracovanim. Splfiuje vsechny
atributy velmi kvalitni dizertace dolozené péti publikacemi v impaktovanych c¢asopisech
(soudet impaktl 6,5) a splituje tak véechny pfedpoklady k Uspésné obhajobé.

Z4avér: Doktorska dizertaéni prace MUDr. Oskara Zakiyanova obsahuje prioritni nalezy,
je peclivé zpracovana a autor prokazala schopnost samostatné védecké prace.
Spliiuje tedy vSechny pFedpoklady k Gspésné obhajobé.

Doporuéuji proto jednoznaéné k vefejné obhajobé a ziskani titulu PhD za jménem.

V Praze 5.5.2014 Prof. MUDr. Viadimir Teplan, D,

Klinika nefrologie IKEM \J




