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Oponentsky posudek na diplomovou praci Ing. Daniel&ancheze, Ph.D. nazvanou

LAutoprotilatky proti kalretikulinu u pacient 1 s dilataéni a hypertrofickou kardiomyopatii*

Daniel Sanchez rpdlozil diplomovou praci studujici vyskyt antikdlkellinovych protilatek a
autoantigenu kalretikulinu v sérech paciestdiagn6zou dilatami nebo hypertrofické kardiomyopatie.
Hlavnimi cili této prace bylo dit pritomnost a analyzovat sérové hladiny protilateKig@retikulinu
izotypu IgA a IgG a jejich subtyp stanovit nejvysSi detekovatelné titichito protilatek a oxtit
jejich reaktivitu s lidskym rekombinantnim kalratllnem a jeho vybranymi fragmenty. Déle provést
analyzu antigennich epitdpkalretikulinu rozpoznavanych testovanymi protiftk a otestovat

hladiny kalretikulinu v sérech paciént

Prace je klasickylenéna a obsahuje abstrakteském a anglickém jazyce, seznam zkratek,ceyty
cilu prace, literarni fehled, podrobny popis pouzitého materialu a metodigledky, diskuzi, z&r a
piehled pouzité literatury.

Pii psani literarniho iehledu autor prokazal vynikajici orientaci v litee tykajici se dané
problematiky. Text m& vysokou formalni Grayege vysta¥n logicky, gehledr uspdadany do
podkapitol a poskytujétenéi prakticky vycerpavajici informace tykajici se autoprotilatelejech role
v souvislosti se srdaimi onemoc#nimi, plehled o klasifikaci, diagnostice,fipinach a terapii

kardiomyopatii a dale kapitolu o strukeéua funkcich kalretikulinu v organizmu.

Experimentalnicast prace obsahuje velky soubor vysfedkteré jsou p#ivé zpracovany a jasn
dokumentovany v grafech. Autor prokazal znaltedy laboratornich technikéetré SDS-PAGE
elektroforézy, imunoblotu, Pepscanu a ELISA tedtiery byl v rdmci jejich laborate navic i
modifikovan pro stanoveni sérovych hladin IgA a lgGikalretikulinovych protilatek.

Autor naplnil vytgené cile a jeho diplomova pracéinesla zajimavé aitpdevsim zcela nové
vysledky, které jsou velice kval&ndiskutovany. V této diplomové préaci byl poprvé pap vyskyt
protilatek proti kalretikulinu u pacieits diagn6zou dilatai nebo hypertrofické kardiomyopatie.
Pomoci ELISA testu bylo prokdzéano statisticky digantni zvySeni hladin sérovych IgA a IgG
protilatek proti kalretikulinu u obou skupin pad&rmproti kontrolni skupi& krevnich darg, pricemz

44 % pacient s dilat&ni kardiomyopatii a 47 % paciénts hypertrofickou kardiomyopatii bylo
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séropozitivnich alesgiona jeden z testovanych izotyantikalretikulinovych protilatek. V této préaci
byla také poprvé prokazana séropozitivita protoagich subtyp IgAl, IgA2 a IgG1 — IgG3 wasti
pacientt s dilat&ni nebo hypertrofickou kardiomyopatii. Tikrd analyza provedend uétp
séropozitivnich paciefit s dilat&ni nebo hypertrofickou kardiomyopatii gazre detekovala
antikalretikulinové protilatky v titrech 1/1600 g@&, 1/800 u IgA a IgAl a alespor titru 1/200 u
IgG1, 1gG2, 1IgG3. Metodou imunoblot byla potvrzaeaktivita IgA a IgG protilatek s kalretikulinem
u pacient s kardiomyopatiemi a metodou Pepscan byla provederalyza antigennich epitop
kalretikulinu rozpoznavanych zkoumanymi protilatkaRovnéZz bylo prokdzano vyznamné zvyseni

sérové koncentrace kalretikulinu u pactesthypertrofickou kardiomyopatii.

K praci mam néasledujiciiipominky a dotazy:

- éeské a anglicka verze &tivych slov by se #la shodovat

- V ptipact skupiny pacierit trpicich dilaténi kardiomyopatii je gmerny vk 56 let, v gipact
pacient: trpicich hypertrofickou kardiomyopatii je to 49,I@maopak u kontrolni skupiny krevnich
darar je primérnych Wk pouhych 31 let. Neuvazovali jste o UpfasloZeni kontrolni skupiny za
Ucelem tSiho @iblizeni wkovému péiméru u pacient s kardioomyopatii?

- Z udaj uvedenych v tabulce s demografickymi daty vyplyXé,v gipadt dilataini i hypertrofické
kardiomyopatie jsou postizeni dvakr&stji muzi nez Zeny. Je tomu tak i vSeob&@napada vas
néjaké vys¥tleni tohoto rozdilu?

- Ve své praci se ziijete, Ze jste zkoumaliffpomnost antikalretikulinovych protilatek i u pacté
trpicich refrakterni celiakii. Mohl byste kratidei jak ¢asty je vyskyt této nejzavagigi formy celiakie

a jaka je jeji 18ba?

Drobné nedostatky nijak nesniZuji celkovou vysokoovei prace. Proto pkhdoporiuji piijeti této

diplomové prace k obhajela ke kladnému hodnoceni.

V Praze dne 3. 6. 2016 Mgr. Eliska JavorkovabP
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