OPONENTSKY POSUDEK DOKTORSKE DISERTACNI PRACE

MUDr. Petry Liskové
,»Genetické aspekty zadni polymorfni dystrofie rohovky*
Oftalmologicka klinika 3. LF UK

Vyzkum role genetickych mechanizmi pti vyvoji zadni polymorfni dystrofie rohovky je v
souasné dobé aktudlni a nepochybné pfispiva k vyjasnéni etiologie tohoto zdvazného
onemocnéni. Klinickd interpretace vyznamu riznych genetickych markérii a mutaci je ale
neziidka velmi obtiznd. Problémy vznikaji tim, Ze jsou mnohdy detekovany rozdilné genové
sekvence u riznych skupin pacientil (nebo laboratornich zvifat), navic nékteré geny a jejich
produkty mohou mit vzajemné nahraditelnou biologickou funkci. Pfedkladana doktorska
disertatni prace MUDr. Petry Liskové se zabyva studiem etiopatogeneze zadni polymorini
dystrofie rohovky (PPCD) se zaméfenim na molekularné genetické mechanizmy vedouci
k tomuto onemocnéni.

Disertaéni prace véetng publikaci autorky md sto sedm stran, obsahuje ivod, materialy a
metodiky, vysledky, diskuse, zavéry, seznam literatury a piilohu. Je nutno ocenit, Ze grafické
zpracovani disertace je vynikajici kvality. Zakladni pojmy, cile préce, atd. jsou srozumitelné
a konkrétng formulovény. Povazuji téma a cile za aktudlni a klinicky vyznamné, stejné tak
zvolené metodické postupy — skupiny pacienti (a rodin zasaZenych timto onemocnénim),
laboratorni metodiky a statistickou analyzu. Dr. LiSkova je prvni autorkou v sedmi
piivodnich ¢lancich — jedna publikace je v ¢asopise Human Mutation (IF 6.473).

Vysledky disertace se daji velmi zkracené sumarizovat takto:

L PPCD je v Ceské republice jednou s nejéastéji se vyskytujicich rohovkovych
dystrofii. Vazebnou analyzou ve dvou ¢eskych rodindch byla zuZena lokalizace
genu pro PPCD do 2.7 cM dlouhém regionu na kratkém raménku 20 chromozomu.

2. Sekvenovanim exont péti genli vtomto regionu byla vyloufena jejich
pravdépodobna role v etiopatogenéze PPCD.

Vysoky vyskyt PPCD v Ceské republice neni néhodny, pravdépodobny je vliv

(o8]

geografického plivodu (zépadni / jihozédpadni Cechy).

Prosim o vysvétleni:




1. Byla studovdna moZna asociace PPCD sgeny v MHC regionu (s HLA

systémem)?

(A8

Existuje pravdépodobnost, Ze pfi¢inné mutace pro vznik PPCD mohou byt
lokalizovany v nekodujicich regionech (intronech) studovanych genti? Z jakého

divodu byly sekvenovany jen kodujici oblasti (exony)?

Zavér: PredloZena doktorskd disertacni prace je velmi kvalitni a povazuji predlozené
vysledky za védecky a klinicky vyznamné (nejvétsi soubor pacientl s timto onemocnénim na

svéte), proto jej doporucuji ke schvaleni k ziskéni titulu PhD bez vyhrad.
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