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Oponentsky posudek disertaéni prace.

Nazev price: Uloha adipocytokint v patogenezi lidskych onemocnéni
Autor: MUDr. Daniel Housa
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PfedloZend price se zabyva tilohou adipocytokind adiponectinu a resisting v patogenezi
karcinomu prostaty a nékterych revmatickych kloubnich onemocnéni.
Poznatky o tloze t&chto molekul byly ziskény stanovenim exprese adiponectinu a resistinu ve
vySetfovanych vzorcich pomoci imunohistochemické metody a stanovenim sérovych resp.
intraartikularnich hladin t&chto proteinti. Vysledky byly statistickou analyzou korelovéany

§ antropometrickymi, biochemickymi a endokrinnimi parametry pacientfi.

Formalni aprava a &lenéni

Prace o 98 stranach je koncipovéna jako komentat publikovanych praci. Uvod (30 stran)
detailné popisuje jednotlivé Cleny skupiny adipocytokint (adiponectin, resistin, leptin a
visfatin) a zabyva se jejich roli v kancerogenezi a revmatologii. Tyto dvé studované oblasti
spolu vzijemné& nesouvisi, ale patolog je &asto partnerem nékolika klinickych vyzkumi se
stejnou metodickou i tématickou zakladnou. Navic je faktem, Ze tloha adiponectinu a
resistinu je v obou oblastech neprobadand a originalni vysledky vzdy pfispivaji do zatim
chudého portfolia znalosti o této problematice. V &4sti Vysledky jsou viozeny kopie pivodnich
praci autora zabyvajici se diléimi cily disertace a v &asti Shruus je pak kratky komenta#
k témto pracem. Vzhledem k tomu, Ze kazda prace mé svou obsdhlou diskuzi v ¢lanlku, je
kratkost zavéreéného komentate na mists.
Je uveden komplexni seznam praci autora:

a) prdce souvisejici s tématikou disertace - 4x s IF (2x jako prvni autor), 3 x bez IF (ix

jako prvnf autor), 5 sdéleni, 1x publikace v pfipravé k odeslani.

b) ostatni prace — 11x (5% jako prvni autor), 5 sd&leni (3% jako prvni autor),

Celkove je prace velmi prehledna, srozumitelnd a koneisni.




Aktudalnost

Prace fes{ velmi aktudlni problematiku mozné role adipocytokindi v patogenezi karcinomu
prostaty a revmatickych onemocnéni. Aspirant prokazuje dobrou orientaci v dané
problematice, kromé& literamnich odkazti v jednotlivych pracech je tvodni &ast doplnéna

seznamem 124 recentnich citaci.

Stanovené cile a jejich splnéni
Cile disertace jsou 4 a jsou jasné formulované. Vysledky a zavéry prace dokazuji, Ze

vSechny cile byly jednoznadng splnény a cel4 disertace splnila sviij uéel.

Zvolené metody

Pouzity metody imunohistochemie, konfokaln{ mikroskopie, biochemie a
antropometrické a statistické analyzy. Popis metodik a'jednotlivé pracovni postupy jsou
dostatené popsany v piislusnych publikacich. Dle vysledka byly jednotlivé metody dobie

zvladnuty.

Vysledky a diskuse
Vysledky jednotlivych Easti disertace jsou tyto:
1) Bylo prokazano, Ze adiponectin se exprimuje jak v nidorové, tak v nenadorové tkani,
a to jak v epitelu, tak ve stromatu. Intenzita barveni se zvySuje s progresi zmeén
(hyperplasie, PIN, karcinom). Diskutovana je role stromalnich bunék jako zdroje
adiponectinu ~ a  moZnost  autoregulaéniho  mechanizmu podporujiciho
tkanovou/organovou lokalizaci vznikajiciho nadorového onemocnéni.
2) Bylo prokézano, ze resistin miiZe hrat roli v progresi karcinomu prostaty.
3) Byla zjiSt€na zvysend hladina adiponectinu u synovidlni tekuting u pacientu s RA ve
stovnani s OA a kontrolami. Diskutovana mozna dvoji tloha adiponectinu v zénétu
(pro- 1 protizénétlivy).
4) Hladiny resistinu korelovaly s parametry aktivity onemocnéni u RA, pozorovéna
zvySena exprese resistinu v synovii u pacient s RA. Diskutovana role resistinu jako
prozanétlivé signélni molekuly.

Diskuse je u viech dilcich vystupt aktualni, Jsou diskutovény i nejasné vysledky,.




Otizky pro aspiranta
V prehledném &lanku popisujicim roli adipocytokinti u nadorovych onemocnéni jsou pouze
karcinomy a n&které hematologické malignity, Byla studovéna role t&chto latek také u

neuroektodermovych nadort resp. u nadort mesenchymovych?

Vyznam pro rozvoj védy a spoleéenskou praxi
Vzhledem k tomu, Ze studovana oblast neni dosud uspokojivé probadana, publikované

origindlni vysledky disertace jednozna¢né prohlubujf znalosti dané problematiky.

Zaver
Kvalitni disertadni prace, jednozna¢né splifuje podminky stanovené zakonem, aspirant
osved¢il hluboké znalosti, zvladl metodiky a pfines] nové poznatky. Doporuéuji k tusp&snému

obhdjeni a ziskéni titulu Ph.D.

V Olomouci 10. 5. 2007

Prof. MUDr. Ji¥{ Ehrmann, Ph.D.
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