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Cévni kalcifikace a kostni demineralizace u pacienti s chronickym selhdnim ledvin

Diserta¢ni préace k ziskani védecké hodnosti Ph.D. v oboru Vnitini nemoci, kterou
predklada MUDr. Jan Mares§, mé 72 stran a je doloZena tfemi publikacemi v impaktovanych
zahranié¢nich &asopisech. Dalsi dv& prace byly publikovany v Ceské radiologii v roce 2007.
Publikace souviseji s tématem disertace. Disertant je v uvedenych téech pracich uveden vzdy
na prvnim misté. Publikace dil¢ich vysledkt v impaktovanych Easopisech svéd¢i o kvalité
prace.

Obecna &ast disertace pfehledné shrnuje soudasny stav znalosti 0 mechanismech vzniku a
klasifikaci cévnich kalcifikaci a o mechanismu a klasifikaci kostniho onemocnéni u pacienti
s chronickym selhdnim ledvin. Pfehledné jsou také uvedeny soudasné diagnostické moznosti
mé&feni cévnich kalcifikaci a kostni denzity a metody hodnoceni biochemickych ukazatelt
metabolismu vapniku a fosfath.

Experimentalni vysledky MUDr. Marese jsou uvedeny pfehledem cili prace a pracovnich
hypotéz. Vysetfeno a prospektivné sledovano bylo 32 pacientti s chronickym selhdnim ledvin,
ktefi byli 1é€eni peritonedlni dialyzou a 72 pacienti dlouhodobé lé&enych hemodialyzou.
Kontrolni skupinu tvofili jednak 64 pacienti se symptomatickou koronarni aterosklerézou,
jednak 96 pacientii asymptomatickych, ale s vysokym rizikem koronérni aterosklerdzy.
Diserta¢ni prace metodicky vyuZila spektra laboratornich metod, kvantitativni CT
osteodenzitometrii, semikvantitativniho hodnoceni deformit obratlovych t&l, m&feni skore
kalcifikaci cév a srde¢nich chlopni, a velkych tepen. Vysledky byly zpracovany standardnimi
statistickymi metodami.

Studie u pacientii s chronickym selhdnim ledvin, ktefi byli 1é&eni peritonedlni dialyzou,
prokazala vyznamné sniZeni denzity kostniho minerélu, jehoZ prediktorem byla zejména doba
1é¢eni.

Kostni denzita byla u pacientl lé¢enych hemodialyzou vyznamnym prediktorem
zlomenin obratld. O riziku fraktur vypovidalo pfedev§im méfeni kortikalni kostni hmoty.
Rychlost ibytku kostni hmoty zévisela na stupni Gtlumu novotvorby kostni hmoty,
hodnocenym podle S-ALP. Dialyzovani pacienti s anamnézou symptomatického koronarniho

onemocnéni méli vyznamné vyraznéjsi kalcifikace korondrnich cév nez kontrolni skupina




nemocnych bez onemocnéni ledvin. Skére koronarnich kalcifikaci umoznilo v souboru

hemodialyzovanych pacientt identifikvat nemocné s ischemickou chorobou. Multivaria¢ni

analyza umoznila uréeni hlavnich prediktort kalcifikace cév. V souboru Zen s chronickym
selhanim ledvin byl zji$tén vztah mezi rozvojem koronarnich kalcifikaci a ubytkem kostni
hmoty. U muzi koronérni kalcifikace progredovaly pfi zachovani kostni hmoty. Pti rozvoji
kalcifikaci chlopni byl rozhodujici vék a faktory selhani funkce ledvin.

Vysledky prace jsou diskutovany a je uvedeno 115 citaci.

Pripominky a otazky:

1. Jako jeden z faktort rozvoje kalcifikaci se v literatufe uvadi vitamin D a jeho metabolity.
Toto vySetfeni dnes patii ke standardnim laboratornim moZnostem a je proto nutna
otazka, zda a s jakym vysledkem byl vitamin D hodnocen u sledovanych skupin pacientd.

2. RANKL a OPG maji vyznam pro tibytek kostni hmoty i pro cévni onemocnéni. ProtoZe
RANKL Ilze farmakologicky ovlivnit, nabizi se otdzka vyuZiti této 1é&by i u pacienti se
zvySenym rizikem zlomenin a cévnich kalcifikaci pfi chronickém selhéni ledvin. Zajimal
by mne nazor Dr. MareSe na tento vyzkumny smér, pfipadn& na vy$etfovani genu pro
RANKL.

3. Pfi kalcifikaci cév se u pacienti s chronickym selhanim ledvin uplatfiuje kromé
hypertenze, dyslipoproteinemie, vysoké koncentrace homocysteinu, poruch homeostazy
kalcia a fosfatl uplatituje také fetuin A, inhibitor kacifikaci. Nizka koncentrace fetuinu A
se uvadi v literatufe jako spojovaci ¢lanek mezi kalcifikacemi cév a kardialni dysfunkci.
V piedloZené disertaci nebyl fetuin A zafazen mezi sledované ukazatele, ale jeho
sledovani v budoucnosti by mohlo byt pfinosné.

Zavér

Disertace pojednava o aktudlnim tématu, experimentalni p¥istup sv&d&i o $ifi z4jmi MUDr.

Marese. Prace disertanta je doloZena publikacemi ve tfech impaktovanych zahrani¢nich

¢asopisech a dvéma domacimi odbornymi ¢lanky, které se viechny vztahuji k tématu. Tim je

splnéna zékladni podminka pro sp&$né ukon&eni doktorského studijniho programu

v biomedicing. Proto doporuduji préci pfijmout k dal§imu Fizeni pro ud&leni védeckého titulu

Ph.D. v oboru biomedicinskych v&d Vnitini nemoci.
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