POSUDEK SKOLITELE
Dizertacni prace Ing. Petry Hfibové

~Vliv exprese a polymorfizmu prozanétlivych genti na osud

transplantované ledviny™

Predkladana dizertacni prace je koncipovana jako soubor ctyf védeckych publikaci
opatfenych spoleCnym uvodem, diskuzi a souhrnem. Pomoci molekuldarné-genetickych
metod studuje vliv exprese a polymorfismu gend imunitniho systému na osud
transplantované ledviny a propojuje tak oblasti transplantacni imunologie a molekularni
genetiky.

Tématem vlivu rlznych cytokinli, chemokinl a jinych molekul imunitniho systému
na pFipadna poskozeni organu po transplantaci se védecké prace zabyvaji jiz radu let, jak
ing. HFibova shrnuje v ivodu své dizertacni prace. Novym pfinosem je jiz zminéné pouZiti
modernich a pfesnych molekulédrné genetickych metod (real-time RT-PCR) pfi stanoveni
exprese jednotlivych gent v transplantovaném &tépu, ale také snaha navrhnout studie
tak, aby jejich vysledky, zejména diky velikosti sledovanych souborl, mohly obstat
v konkurenci svétové literatury, a také aby mohly pomoci objasnit nékteré
nejednoznacnosti a rozporuplné vysledky doposud publikovanych praci.

Ing. Hribova se pomérné podrobné zabyva srovnanim uUrovné intrarenalni exprese
genll pfi rlznych typech onemocné&ni transplantovaného $t&pu. Srovnéni trovné téchto
expresi vSak nepfineslo pfedpoklddany vysledek a vyuziti pfi diagnostice téchto stavd.
Dllezitéjim vysledkem se zdd zjistdni, Ze Urovef intrarendlni exprese nékterych
prozanétlivych genl ma vztah k prognéze funkce transplantovaného orgdnu. Jejich
zvySend exprese (sledovéno v rémci skupiny vzorkd se stejnym histologickym nalezem)
svédéi o vétsi imunologické aktivité ve 3tépu, a mlZe tak upozornit na 3tépy které jsou
ve vyssim riziku selhani funkce nez ostatni, a které tedy vyzaduji peclivé sledovéni. Tento
zaver by mohl byt vyuzitelny v klinické praxi.

Vliv polymorfizmu vybranych genll na osud transplantované ledviny ing. Hfibova
se svymi spolupracovniky neprokazala. I pfes pracnost, kterou vyzadovalo genotypovani
velkého souboru genii u dostateéné reprezentativni skupiny pacientd, tak zlstava otdzka
mozné genetické predispozice k rejekci ledvinného Stépu  nezodpovézena.
Nejpravdépodobnéjsi pficinou je ,komplexnost® imunitni odpovédi proti alloantigenu.
Takova genetickd predispozice je pravdépodobné determinovdana mnozstvim
polymorfizmU a jejich jednotlivy pFispévek nemohou alelické asociaéni studie odhalit.

Ing Hfibova pfi préci v Transplantatni laboratofi jednoznacné prokazala, Ze je
schopna samostatne védecké prace a svymi vysledky prezentovanymi na prestiznich

americkych kongresech stejné tak jako publikacemi v &asopisech s impact faktorem se




stala uznavanou é&lenkou transplantaéni komunity v Ceské republice. O tom svédé&i i cena
za nejlepdi publikaci Ceské transplantaéni spole¢nosti, ktera ji byla v roce 2007 udélena
vyborem CTS stejné jako opakované vitézstvi v souté?i o cestovni granty CTS spojené
s prezentaci vlastnich vysledkd.

Pfedkladana dizertacni prace snese dle mého nazoru evropské srovnani a jsem

rad, Zze se Ing. Hfibovéd bude toto problematikou zabyvat i v budoucnu. Proto ji
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samoziejmeé doporucuji k obhajobé.
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