5. SOUHRN

Stanovené cile dizerta¢ni prace byly splnény:

Byl kompletovan a podrobné biochemicky a antropometricky charakterizovan
rozsahly soubor diabetikd 2. typu, potomkid diabetikd, obéznich jedincll, pacientek se
syndromem polycystickych ovarii a soubor kontrolnich jedincu.

Pro potieby genetického vyzkumu byly zavedeny a optimalizovany metody PCR,
RFLP a SSCP.

Byly genotypovany polymorfismy vybranych kandidatnich gent a byla tak ziskana
prioritni data tykajici se frekvenci téchto polymorfismu v ceské populaci.

Geneticka, biochemicka a antropometricka data studovanych souborti byla podrobena
statistickému rozboru. Hlavni pozornost byla vénovana testovani piipadnych asociaci
zjisténych klinickych a antropometrickych dat se zvolenymi genetickymi polymorfismy, popf.
se sledovanymi adipokiny.

Ziskané vysledky byly posuzovany z hlediska mozného vlivu kandidatnich genu resp.
sledovanych hormonti na télesné sloZeni a biochemické parametry, byla posuzovéana jejich
ptfipadna souvislost s rozvojem diabetu 2. typu a jeho komplikaci a s jednotlivymi symptomy
metabolického syndromu, popf. se syndromem PCOS. Hlavni zavé€ry vyzkumu byly
publikovany v odbornych €asopisech a tyto publikace jsou stéZejni ¢asti dizertacni prace.

Béhem Sestiletého praktického zpracovavani dizertacni prace byla ucinéna zajimava
zjisténi popisuyjici vztahy vybranych adipokinii k dal§im metabolickym markeram,
u adipokinu leptinu byla sledovana téz jeho reakce na vyraznou zménu energetické bilance.
Déle byly nalezeny nékteré asociace polymorfismid v kandidatnich genech PPARgamma?Z,
UCPI a KCNJI11 s antropometrickymi a klinicko-biochemickymi parametry. Ze zavérQ studii
vyplyva, Ze studované polymorfismy maji na patogenezi DM2, obezity a metabolického
syndromu u ceské populace minoritni podil. Takové zjisténi je u multifaktorialnich chorob,
kterymi diabetes, obezita i metabolicky syndrom jsou, pfispévkem pfiblizujicim ke
kone¢nému cili ocekavaného od studia této problematiky: jak jiz bylo v ivodu predeslano,
vyzkum multifaktorialnich onemocnéni, na jejichZ rozvoji se podili jak vnéjsi prostiedi, tak
i genetické pozadi, vyzaduje dlouhodobou trpélivou praci, béhem niZ se pod pojmem
»geneticke pozadi* postupné odkryvaji desitky a stovky genl a v jejich ramci dal§i desitky
astovky genetickych polymorfismi. Efekt jednotlivych geni a genetickych variant
na sledované markery energetického metabolismu piitom miZe byt maly, statisticky prakazny

az na velmi pocetnych souborech vysetfovanych jedinci. Pfesto je mapovéni genetickych
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faktorti, podilejicich se na rozvoji onemocnéni tak rozsifenych, Ze v soucasnosti nesou
oznaceni ,civilizacni choroby*, nezbytnym ptedpokladem pro vyvoj a aplikaci co
nejefektivnéj$i a co nejpresnéji zacilené 1é¢by téchto onemocnéni (tzv. farmakogenomika).
Dikladné zmapovani predispozi¢nich genetickych markeri téZ zvySuje moZnosti ucinné
prevence, nebot vyznamné posiluje motivaci informovanych disponovanych jedinct

dodrzovat doporucena reZimova opatieni.
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