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Oponentsky posudek disertaéni prace MUDr. Libuse KFizové

»Vyzkum sklivce a vitreoretinalniho rozhrani u mikrovaskularnich chorob

sitnice se zamérenim na oéni komplikace diabetes mellitus®

PredloZena disertacni prace ma 116 stran se 6 tabulkami, 21 grafy a obrazky.
Autorka v praci cituje vice nez 200 recentnich publikaci. Souéasti prace je pfiloha
2 puvodnich €lank( in extenso, které byly publikovany v Sasopisech s impakt
faktorem. Prace byla vypracovana na Ustavu lékaiské biochemie a laboratorni
diagnostiky 1. lekafské fakulty UK pod vedenim prof. MUDr. Tomase Zimy, DrSc. a
prof. MUDr. Marty Kalousové, Ph.D.

Disertadni prace Dr. KfiZové je &lenéna zcela tradi¢né a je psana v ¢eském
jazyce. Vuvodu na 48 stranach autorka zpracovala zakladni informace
o systéemovych, lokalnich a biochemickych faktorech diabetické retinopatie,
o klasifikaci, klinickem obrazu, diagnostice a terapii diabetické retinopatie. Zvlastni
pozornost vénuje autorka patobiochemii diabetické retinopatie a vyznamu sorbitolové
cesty, neenzymoveé glykace proteinl, aktivaci proteinkinasy C, oxidaénimu stresu
a dalSim. Tato Uvodni kapitola pfehledné zpracovava velké mnoZstvi informaci
a svedci o podrobném studiu recentni literatury.

Cile prace jsou jednoznacné definovany celkem ve &tyfech bodech na str. 59
a zahrnuji stanoveni a vyhodnoceni hodnot glukézy, kyseliny moéové a VEGF v séru
a ve sklivei u pacientt s riznym stupném diabetické retinopatie a u zdravych kontrol
ve vztahu ke klinickym symptom{m a morfologickym zménam. Pfedchazejici kapitola
2.1 nazvana Hypotéza v8ak nespliiuje pozadavky pro vysloveni hypotézy, jedna se
spiSe o anotaci vyzkumnych zamérl autorky v oblasti patogeneze diabetické
retinopatie.



Kapitola Metodika je zpracovana velmi stru¢né na 8 stranach textu prehlednou
formou. Jsou popsany zakladni Ctyfi soubory (a dva podsoubory) pacientil a kontrol,
které odpovidaji definovanym cilim prace. Soubory pacientd O&ni kliniky VFN a O&ni
kliniky FN Olomouc jsou klinicky spravné a peglivé definovany, jsou uvedeny
zakladni klinické a laboratorni Udaje. V&ichni pacienti podepsali informovany souhlas
a studii schvalily obé etické komise. V kapitole jsou dale podrobné popsany pouzité
chemikalie, postupy méfeni (napf. VEGF metodou ELISA) a metody statistické
analyzy. PouZité statistické metody jsou spravné. V kapitole postradam presnéjsi
Udaje o pouZitych diagnostickych soupravach a pfistrojich, na kterych analyzy byly
provadény.

Stézejnimi ¢astmi prace jsou vysledky (13 stran) a diskuse (6 stran), v kterych
autorka kriticky analyzuje zjisténé a naméfené vysledky v jednotlivych souborech
pacientl. Vysledky jsou také vhodné zpracovany do &etnych tabulek a graf.
Za velmi zdafilou kapitolu povazuji diskusi, kde MUDr. KfiZzova kriticky hodnoti
dosazené vysledky a diskutuje je s ohledem na jiné publikované prace. V kapitole
Zavéry autorka jasné a pfehledné formuluje zavéry a dosaZené vysledky do &tyf
bod, z kterych vyplyva, ze v8echny cile prace byly spinény.

Dr. Kfizova prokazala, Zze sérové a sklivcové koncentrace kyseliny mogové
a glukozy jsou zvySené u pacientl s diabetickou retinopatii a hodnoty jsou vy$$i ve
sklivci oproti séru. Déle prokazala, Ze hodnoty obou parametril jsou vy$$i u pacientd
s téZ8i, proliferativni formou DR. V dal$i studii zjistila souvislosti mezi hladinami
VEGF a kyseliny mocové ve sklivci zejména u pacientl s diabetickym makularnim
edéemem. Za nejdulezitéjsi cast vysledkl povazuji korelaéni studii mezi parametry
optické koheren¢ni tomografie a biochemickymi markery. Autorka napf. zjistila,
Ze objem makularni oblasti sitnice koreluje s koncentraci VEGF ve sklivci.
Dr. Krizova navrhuje ve své praci uplatnit tento poznatek v praxi pro hodnoceni
efektivity 1é¢by anti-VEGF preparaty.

Po formalni strance je prace napsana v &eském jazyce, ortograficky,
syntakticky, stylisticky a graficky na velmi vysoké Grovni. V préci se vyskytuji
naprosto ojedinélé pieklepy (napf. na str. 67 meody misto metody) nebo chyby (napt.
opakované triglyceroly misto triacylglyceroly). Bylo by také vhodné vyvarovat
se germanismu (enzymatické versus enzymové).

Zavérem lze konstatovat, Ze prace MUDr. Libuse Kfizové se zabyva velmi

aktualni problematikou aplikovaného vyzkumu se vztahem ke klinické medicinég.



Prace splfiuje pozadavky disertaéni prace a pfinasi celou fadu novych poznatkd,
ktere byly publikovany v impaktovanych Casopisech. Autorka prokazala schopnost
samostatné védecké prace.
Otazky k obhajobé:
1. Kyselina moCova se povazuje za latku s antioxidacnimi vlastnostmi, tedy
v zasadé protektivni ve smyslu oxida¢niho stresu. Pro¢ se domnivate, Ze by
tomu u diabetické retinopatie mélo byt naopak?
2. MuZe hrat vy$$i aktivita fruktosamin-3 kinazy ve sklivci ngjakou roli v uginng&jsi
deglykaci glykovanych proteinti u diabetik(?

Dle vyse uvedenych skutecnosti doporuéuji, aby byl MUDr. Libusi Kfizové na
zakladé uspésné obhajoby disertaéni doktorské prace udélen titul Ph.D.
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