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Disertaéni prace MUDr. Eleny Wildové

KVANTIFIKACE INZULINOVE SEKRECE PO PODANI SYROVATKOVYCH PROTEINU
U ZDRAVYCH JEDINCU A U DIABETIKU 2. TYPU

Motivem disertace bylo ptispét k moznostem podrobnéjsi diagnostiky poruch sekrece
inzulinu u nemocnych s diabetem a prediabetem. Specifickym cilem bylo zhodnotit sekreci
inzulinu po podani syrovatkovych proteinti u zdravych osob a nemocnych s diabetem a
porovnat tuto simulaci s dal§imi experimentalné uzivanymi stimula¢nimi podnéty.

Rozsah prace:

Prace ma klinicko-experimentalni charakter. Vlastni text ma celkem 95 stran, v¢etné tabulek,
obrazkti, seznamu literatury a zkratek, je standardné strukturovan. Uvodni &ast obsahuje

v prvni ¢asti ptehled soucasnych znalosti o sekreci inzulinu a jeji regulaci véetné metod, které
je mozné k jeji kvantifikaci pouzit. Druha ¢ast uvodu je vénovana podrobnému rozboru
znalosti o bilkovinach syrovatky. Nasleduji jasn¢ formulované hypotézy a cile. Vlastni
vysledky jsou pojednané ve 2 samostatnych studiich, z nichz kazdd obsahuje samostatné
pojednanou metodickou ¢ast, vysledky a diskuzi. Vysledky obou studii jsou stru¢né shrnuty
v zaveéreéném komentafi.

Soucasti je vycet vlastnich praci autorky, které se vztahuji k tématu disertacni prace.
Obsazeny jsou odkazy na 2 odborné ¢lanky, které byly otistény v ¢asopisech s IF (2x prvnim
autorem, Physiol Res), dale 2 souhrnné ¢lanky v Casopise bez IF (DMEV, 1x prvni autor) a
jeden patent.

Dale je uveden odkaz na dv¢ publikace bez IF (Mlékarské listy), které nejsou soucasti
dizertaéni prace, a 11 abstrakt z odbornych akci.

Zhodnoceni metodik a hlavni vysledky:

Prace je zaloZzend na jednoduché metodice, v niZ vyuzivd podéani syrovatky (pfesné
definované a srovnava s dal$imi pouzivanymi metodami k ovéteni sekrece inzulinu. V prvni
studii, kterda ma charakter randomizované, zktizené studie, do niZ je zafazen relativné maly
soubor zdravych osob (n=8) srovnava syrovatku s dalsimi 5 stimulacemi (OGTT, OGTT se
syrovatkou, IVGTT,, iv podanim argininu a iv. podanim glukagonu. Druh4 studie srovnava
po. syrovatku se standardnim OGTT u osob s diabetem 2. typu se zachovanou sekreci
inzulinu, ktera byla ovéfena podle hodnot C- peptidu na la¢no.

Obé studie ukazuji, Ze podani syrovatkovych proteini vede k vyznamnému zvySeni
sekrece inzulinu a je klinicky pouZitelny pro testovani sekrecnich poruch v klinickych
podminkach. Jeho vyhodou je velmi dobra tolerance a skuteCnost, Ze nezvySuje
vyznamné hladiny glykémie.

Studie jsou velmi stfizlivé koncipované, peclivé provedené, byt na relativné malém poctu
testovanych osob. Vysledky jsou stfizlivé hodnoceny a diskutovany v pfiloZenych
publikacich, které prosly recenznim fizenim.

Drobné pripominky.

V ptehledu metod pouzivanych k testovani sekrece inzulinu chybi hyperglykemicky clamp,
jehoz vyhodou je soucasn¢ moznost presné kvantifikace tolerance glukdzy, jde v soucasné
dob¢ o vyzkumné nejpresnéjs$i metodu s moznosti kombinace s dalSimi stimuly. V tivodu také




nebyla zminéna a v metodice nebyla vyuZzita metoda standardniho meal testu — tj. podnét
smiSenou stravou (mozné vyuzit standardni slozeni, napt tekuta forma pro p.o. podani).

Otazky
1. Jako vyhodu testu se syrovatkou uvadi autorka v souhrnu prace ,,nizsi variabilitu® ve
stimulované sekreci inzulinu (resp. C peptidu). O jaky typ variability Slo a jak byla
hodnocena? Jaka je intraindividualni variabilita testu, tj. pfi opakovaném podani
syrovatky?

2. Jaka byla pouzita metoda pro randomizaci?

3. Jak ovliviiuji sekreci inzulinu mastné kyseliny (MK). Jak se 1i$i jejich t€¢inek podle
nasycenosti a délky fetézce? Jaké MK obsahuje syrovatka? UvaZuje se o jejich
ptipadném podilu, ev. dalSich slozek syrovatky, byt tvoii jen zlomek procenta?

4. Jaka je predstava autorky o vyuziti testu k volbé konkrétnich antidiabetik pouzivanych
v soucasné dobé?

Zavér :

Disertaéni prace tesi potencidlné klinicky vyznamnou problematiku. Je forméln¢ velmi dobte
napsana a svéd¢i o dikladném prostudovani problematiky.

Prace pfinasi nové vysledky, které by mohly byt ptinosné z hlediska klinického testovani
poruch v sekreci inzulinu u nemocnych s diabetem a cilenéjsi 1€cbé hyperglykémie.

Prace prokazuje predpoklady autorky k samostatné védecké praci a je doloZena
prisluSnym poctem publikaci v odbornych ¢asopisech s IF.

Doporucuji pfijmout praci jako podklad pro udéleni titulu PhD.
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