Oponentsky posudek
diserta¢ni prace MUDr. Magdaleny Lejskové
» V1iv menopauzy na rizikové faktory aterosklerézy «

Téma a aktuilnoest disertace:
PredloZeny spis se zabyva vlivem menopauzy na kardiovaskuldrni (KV) rizikové

faktory, vyskyt metabolického faktoru (MS), jeho sloZky véetné inzulinové rezistence (IR), na
predikci preklinickych markeri aterosklerézy pomoci MS a jeho komponent i dal§ich
rizikovych faktord aterosklerdzy.

Téma je vysoce aktudlni z hlediska zavaZnosti a vysoké prevalence MS i z hlediska
zvySujictho se zastoupeni kardiovaskularnich onemocnéni (KVO) u Zen. VyS$3i incidence
KVO (ICHS a cévnich onemocnéni mozku) je u Zen spojovana s prodluzujici se primérnou
délkou Zivota. Primérna doba ndstupu menopauzy se od pocatku 20. stoleti vyznamng

nezmeénila.

Rozsah a struktura price:
Disertacni prace je koncipovéna jako komentaf Sesti samostatnych praci, z nichz 3

byly uvefejnény v Casopisech sIF a tfi, které byly uvefejnény v odbornych doméacich
periodicich.

Disertace md celkovy rozsah 114 stran vlastniho textu, v&etné seznamu zkratek,
pisemnictvi a piiloh. Do prace bylo zaglenéno 12 tabulek, 16 obrazkii a schémat. Seznam
literatury obsahuje 183 citaci (z nichz 80 % je mladsich 5 let).

Disertatni prace md klasické uspotadéni. (1) Uvod s prehledem souéasného stavu
problematiky, pojednavajici o vztahu menopauzy a MS (15 stran). (2) Hypotézy a cile price
(1 strana). (3) Materidl a metody, ktery obsahuje popis vybéru Zen do epidemiologické
studie, sbér dat, protokol studie, definice stadii menopauzy, laboratorni metody, popis
preklinické aterosklerézy (definice a hodnoceni platd a IMT), vypocty indexti IR, uzivané
definice MS, uspofadani studie, statistické metody (celkem 46 stran). (4) Vysledky a diskuze
k jednotlivym okruhti (v rozsahu 35 stran). (5) Souhrnnd diskuse (7 stran). (6) Zdivéry (2
strany). (7) Podékovini a dedikace (1 strana), (8) seznam literatury (8 stran) (9) seznam

publikaci autorky (6 stran).




Cile disertace:
Na zaklad¢ analyzy dat souboru Zen (ve stai 45 — 55 let; epidemiologicka studie na

Praze 4) byly stanoveny nasledujici cile: (1) zmény KV rizika u Zen b&hem menopauzy,
rozdily mezi fyziologickou a chirurgickou menopauzou; (2) zmény prevalence MS, jeho
slozek a IR béhem menopauzy; (3) predikéni schopnost réizn& definovaného MS ve vztahu

k preklinickym markertim ateroskler6zy.

Material a metody:

Soubor Zen, u kterého byla provedena specificka vySetfeni a analyzy pochazel
z epidemiologické, (populacni) studie, ktera probihala v letech 2003 — 2005 na Praze 4; do néj
bylo vybrano nahodné 5 % Zen a z nich 64 % bylo vySetieno. V&k probandek se pohyboval
mezi 45 — 54 lety. Zeny byly velmi pfesné rozdéleny do skupin zhlediska vztahu
k menopauze piirozené a iatrogenni (chirurgické) a presnd byly zafazeny do dalich
podskupin — premenopauzy, pozdni perimenopauzy a postmenopauzy. U vSech Zen byla
provedeno klinickd vySetfeni véetn& nezbytnych antropometrickych analyz, laboratorni
vySetfeni (zaméfena na lipidovy metabolismu, glukézovou homeostdzu a endokrinnd-
gynekologicky status, vypoéteny indexy IR (HOMA-IR, QUCKI, Auley) a provedena USG
karotid s analyzou event. piitomnosti aterosklerotickych platéi a tloustkou komplexi intima-
medie (IMT). Statisticka analyza vyuzila jak jednoduché testy tak mnohorozmérnou analyzu
dat. Zde byly podrobn&ji sledovéany Zeny dosud reprodukéni s Zenami piirozené

postmenopauzalnimi.

Vysledky, nové poznatky a diskuse:

Vysledky jsou pe¢livé a piehledné uvedeny jak v textové &asti disertace, obrazeich a
tabulkdch. Postmenopauzalni stav byl prediktorem MS (podle NCEP ATP IIT) a aterogennich
lipidovych indext, v&k byl nejsilngj$im prediktorem jednotlivych komponent MS. Autorka
ukézala, Ze smenopauzalnim stavem byl asociovan obvod pasu. Podrobngjsi analyza
prokézala, Ze po menopauze jsou zvySeny jen vysoké (> 50. percentil) hodnoty HOMA-IR,
které korelovaly s vyskytem MS, poétem jeho komponent a ristem kumulovaného vyskytu
komponent MS.

Vysledky prace autorky jsou obsazeny celkem v 6 piilohédch:
1. Lejskovd M, Alusik, S., Suchanek M., et al.: Clustering of metabolic syndrome

components and population changes of insuline resistance. Climacteric, 2010, 13: (v

tisku); DOI:10.3.109/13697131003692745; IF 2.15




2. Lejskova M., Alusik S., Valenta Z., et al.: Menopause is associated with increase of
combined cardiovascular factors and their clustering. Maturitas, 2010 , 32 (v tisku); IF
2.03

3. Ciftkova R., Pitha J., Lejskova M., et al.: Blood pressure around the menopause: a
population study. Journal of Hypertension 2008; 26: 1976-1982; IF 5.32

Déle jsou uvedeny i publikace in extenso: ve sborniku Aterosklerosa 2004,

Aterosklerosa 2005 a Diabetologie Endokrinologie Metabolismus.
Pripominky a dotazy: Formaélni ani v&cné pfipominky nemam

Dotazy: Které z uvadénych diagnostickych kritérii MS povazuje za pfinosngjsi z hlediska
patofyziologickych mechanismii (resp. ontogeneze) MS a které z praktickych hledisek (Kv
komplikace, pfechod do diabetes mellitus 2.typu).

Zavér:

Predlozend disertatni prace fesi aktudlni a vyznamnou problematiku. Studie byla
provedena na pracovisti, které se, ve spolupraci s dal§imi pracovisti, dlouhodob& zabyva timto
tématem. Pe€livé shrnuti souasnych poznatkii o problematice, podrobné uvedeni metodik,
jejich kritické zhodnoceni a v&cna interpretace Ziskanych vysledkt dokazuje, Ze autorka je
detailn€ seznamena s problematikou v dané oblasti a je schopna rozvijet védecké plistupy pii
jejich analyze. Reseni sledovanych otdzek pfineslo fadu novych poznatkd, které mohou byt
podkladem pro dalsi studie v dané oblasti. Po obsahové i formalni strance povaZuji praci za
vysoce kvalitni.

Spis spliiuje poZadavky kladené na disertaéni praci, prokazuje predpoklady a
kompetenci autorky k samostatné védecké praci. Proto doporucuji praci k obhajobé za
icelem priznini akademického titulu doktor (Ph.D.) dle § 47 Zakona o vysokych Skolach
¢. 111/98 Sb.
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