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MUDr. Ladislava Senolta
Vyznam vybranych biomarkerd v hodnoceni a patogenezi osteoartrdzy a revmatoidni artritidy

Posudek vychazi z pfedloZené disertadni préce a autoreferatu

Tema price zahmuje aspekty teoretické i prakticky vyznamné pro porozuméni
patogenezy kloubnich onemocnéni. Zabyva se hled4nim relevantnich marker( osteoatrézy a
revmatoidni artritidy pro stanoveni diagnosy, diferencidlni diagnosu, nebo pro posouzeni
progrese onemocnéni &i efektivity 1é¢by. Vyznam studovanych marker viak spodiva také
v identifikaci jejich tlohy v patogenetickém procesu onemocnéni a tim i v hiub¥im poznéni
fysiologie a patofysiologie kloub.

Praci tvofi jeden svazek a sestiva ze 45 stran textu standardnd ¢lenéného (livod, cile
prace, metodika, vysledky, diskuse, zavér), Pfipojen je seznam pouZité literatury se 162
vesmes recentnimi citacemi a seznam vlastnich publikaci se vztahem k problematice
disertace. Vysledky jsou dokumentovény dvéma mikrofotografiemi, &tyfmi tabulkami a 13
grafy,

V tivodu autor struné shrmuje poznatky o otecartrdze a revmatoidni artritids. V dalsf
Casti pak podrobn& rozebiri a klasifikuje ngkteré biologické markery téchto onemocnéni.
Vychazi z popisu syntézy a degradace komponent kosti, kloubni chrupavky a synovidlni
membrany a hledd vhodné chemické slougeniny, u kterych by stanovenim jejich aktivit
vplasm& & moli bylo moZné usuzovat na stadium a intensitu kioubnfho onemocnéni.
Obdobné autor uvaZuje o nespecifickych markerech zandtu & markerech autoimunitnfhio
procesu. V daldf ¢asti Gvodu se autor soustfed'uje na dva vybrané biomarkery charakteru
metabolith kloubnich komponent, na signalni molekuly aktivujici transkripéni faktory
proteind ovliviiujicich kostni remodelaci a imunitni procesy a na latku charaktern kalcium
vaZictho proteinu, ktera zasahuje do nitrobun$éné komunikace.

Jako cile prace si pak autor stanovuje analyzu vybranych faktori u ostecatrzy a
revmatoidni artritidy a zhodnoceni jejich diagnostického a prognostického potencialu. Dal§im

cilem pak bylo hlub¥ porozum&ni vyznamu sledovanych latek v patogenetickém pfocesu

kloubniho onemocnéni.




Popis metodik zahrnuje kriteria vybéry pacientd a kontrolnich skupin, zplisob odbérn
biologickych vzorkd i struény popis laboratornich postuptl. Kapitoly dopliiuje vydet
statistickych metod, pouﬁitych pii analyze vysledkd,

Rozsahlad ¢éast pfédloiené disertace (11 stranek) je vénovéina popisu vysledkd.
V tabuikach, sloupcovych grafech a v korelagnich kfivkach je zachycen vziah jednotlivych‘

biomarkerd ke klinickym parametriim studovanych onemocnénf,

nékteré formalni nedostatky:

1. Po podrobném tivodu nasleduji- cile price, na kterd pak pozd¥ji navazuje st
vysledkova. Postradim v8ak jasné formulovanou védeckou hypotézu, z n vyplyvajici
otazky a teprve pak logicky navazujici cile prace. Tento postup, ktery by sv&dgil o
plném zvladnuti védeckého mysleni, by se pak m&l zobrazit i v diskusi a zaverech. Zde
by na zaklade predloZenych vysledki autor platnost své védecké hypotézy bud’

prokazal, & neprokéza].

2. Autor by mé&l vymezit podil vlastni préce. Nenf jasné, zda sm zpracovéval laboratorni -
testy, provadel imunohistochemickoy analyzu, odebiral biologicky material, akiivng se
Ucastnil klinickych pozorovanich a rentgenovych vyietien,

3. Popis metody imunohistochemického zobrazeni proteinu SIOOA4 Je velmi strugny a

pravdépodobng nenf zeela piesny (str. 24). Rozhodng by neumoZnil kontrolovat

(opakovat) tuto metodu.

4. Préce je napsina dobroy ¢edtinou s minimem preklepl. Vyskytuji se viak i vyrazy
»laboratorniho slangu®, jako na pifklad ... byl rozpustén v buffery (sir. 24), kolona
byla lermostatovyma (str. 24). Také je asi stdle nevhodné uZfvat pojmu ,rasa“ (...

koncentrace markert; je oviivnéna rasou - str, 6).

3. Seznam literatury nenf ¥azen abecedng, ale podle potadi vyskytu citace. Tento ponékud
neobvykly zptisob zna&ng ztézuje hleddni jednotlivych praci. Cislovant praci je b&#né
a vpisovani &fsel misto Jmen autorty uZitedné, obvykle je viak spojeno s abecednim
uspofadénim citovanych praci.

6. Chybi samostatny seznam zkratek.




7. Zavéry (shroutf) jsou psény velmi strudng o majf spie charakter souhrnu. Souvis to s

JiZ zmifiovanou absenci pracovni hypotézy.
V rémei hodnocen{ disertace bych cht&l zn4t ndzor autora na nasledujici otazky:

1. U n&kteryeh nalezs je slovng vyjadien i rozdil mezi skupinou mu#i a Zen. Jsou tyto
rozdily u viech sledovanych parametrdl, & pouze tam, kde je to Vv praci zmin&no?

Projevi se menopauza u Fen?

2. Jako soudast mechanismu zéngty je uvaZovén ,,oxidadni strese® (str. 40). Pojem neni
vysvétlen, zajimaly by mne tedy jaky je jeho podil v studovanych patogenetickych

mechanismech a zda by se projevil i jako samostatny podnit?

3. Obrézek 9 pHnas mikrofotografie imunohistochemicks analyzy vyskytu proteinu
S100A4. Fotografie Jsou velmi malg, piesto viak se zdd, e odhlédneme-li od pouzité
metody, je studovand tkaf v ohoy piipadech zcela odligna. Jde o vysledek odligného

patogenetického procesu u oboy chorob, nebo je tkaf jinsho pivodu nebo napt. jiného

stari?
Zaveér _

PredloZena doktorsk4 disertadni préace ,,Vyznam vybranych biomarkerf v hodnoceni a |
patogenezi osteoartrézy a revmatoidnj artritidy MUDr. Ladislava Senolta vymezené tikoly
splnila. Jeji téma je vedecky aktuélni a jeji vysledky mohou mit pro vyzkam v oblasti
fysiologie a patofysiologie obecnou platnost. Prace dokl4da védeckou erudici disertanta i jeho
schopnost cilevédomé sledovat lo gicky koncipovany a peclive propracovany vyzkumny
projekt. ProtoZe predkladand prace spliiuje podminky disertagni prace stanovené v kapitole
VI, §2 odst. 1 Rady postgraduaintho doktorského studia biomediciny a §47 odst. 4 Zékona o

vysokych $kolach &. 111/1998 Sb., doporuduji, aby MUDTr. Ladislavy Senoltovi byl na jejim
zakladé po Usp&sné obhajobé udélen akademicky titul ,,doktor (PhD za jménem).

V Praze dne 17. dubna 2006

Prof. MUDr. Jaroslay Poko v, DrSe.




