OPONENTSKY POSUDEK

Disertacni prace: Modelové cholestatické poskozeni jater potkana a moznosti
jeho ovlivnéni

Autor: MUDr.Lukas Kohoutek
Skolitel: doc.MUDr.RNDr.Milan Kagka, Ph.D.
Pracovisté: Univerzita Karlova, Lékarska fakulta v Hradci Kradlové

Prace vypracovana v Hradci Kralové v r.2018

Dne 17.7.2018 jsem byl vyzvan dékanem Lékarské fakulty v Hradci Kralové k
vypracovani oponentského posudku na vyse uvedenou disertacni praci od
autora MUDr.Lukase Kohoutka.

Ukolem oponenta je vyjadfit se :

a) Ke zvolenému tématu

b) Ke zvolenym metoddm zpracovani

c) Kvysledkdm disertacni prace s uvedenim, jaké nové poznatky pfinesla

d) Zda disertacni prace splnila sledovany cil

e) Jednoznacné vyjadreni, zda oponent doporucuje praci k obhajobé ¢i
nikoliv

Hodnocena disertacni prace vypracovana MUDr.Lukasem Kohoutkem v r.2018
ma 111 stran. Soucasti prace je 5 obrazkl, 30 graf(, 3 histologické obrazy a 196
literarnich odkaz(. Po uUvodu nasleduje kapitola o morfologickych a funkénich
zdkladech jater. Dalsi kapitola s vlastni kresbou autora popisuje intra a
extrahepatalni Zlucové cesty. V kapitole 1.3 je popsano slozeni Zluci, zpUsob jeji
tvorby, mechanizmy regulace sekrece Zluci, mechanizmy cholestatického
poskozeni jater, adaptacni mechanizmy na cholestazu, moznosti zmirnéni
rozvoje cholestatického poskozeni jater a modely cholestazy v experimentu.
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Cile disertacni prace jsou formulovany v kapitole €.2.

Podrobny popis metodickych postupl experimentu jsou v kapitole ¢.3. Zde jsou
definovana pouzitd experimentalni laboratorni zvifata , provadéné operacni
zakroky, zpUsob aplikace Iék( i biochemickd vysetreni séra véetné produkce
cytokinl, méreni glutathionu v jatrech, hodnoceni aktivity mitochondrii

v jatrech. Na zavér kapitoly je jaterni histologie a pouZité statistické metody
zpracovani dosazenych vysledku.

Vysledky experimentalni prace jsou v kapitole 4.
Souhrn vysledk( je v kapitole 4.3.

Podrobna diskuze k ziskanym vysledk{im experimentalni prace a jeji porovnani
s literalnimi odkazy jsou v kapitole ¢.5.

Zavéry disertacni prace jsou formulovany na str. 92.

Odpovédi oponenta na dotazy:
a) Ke zvolenému tématu

Téma prace je aktualni. V soucasné dobé velka incidence onemocnéni jater,
Zluéniku a Zlu¢ovych cest vede ke zvysujici se frekvenci vzniku cholestazy.
Druhou nejcastéjsi pric¢inou cholestazy u hospitalizovanych nemocnych hned po
malignich obstrukcich Zlucového systému je sepse. Prevalence cholestazy u
septickych nemocnych dosahuje az 34%, mortalita takovych nemocnych je
velmi vysoka. Proto je zjiSténi moznosti |éCebného ovlivnéni cholestatického
poskozeni jater pro osud takovych nemocnych Zivotné dUlezZité.

b) Ke zvolenym metoddm zpracovani

Autor prace se svym Skolitelem zvolil dle mého nazoru pro dany problém
optimalni postup. Svoji praci zalozil na experimentalnim postupu. Celkem bylo
operovano 32 laboratornich potkant. Hodnoceni ziskanych vysledk( bylo
provedeno standardnimi statistickymi metodami, vysledky jsou



dokumentovany v grafech. Pouzité metody odpovidaji zvyklostem a tématu
disertacni prace.

c) Kvysledkim disertacni prace s uvedenim, jaké nové poznatky pfinesla

Vysledky experimentalni prace nepotvrdily predpokladanou uc¢innost terapie
cholestatického poskozeni jater pri uméle navozené extrahepatalni obstrukci
statiny. Naopak doslo u experimentdlnich zvifat pfi poddvani statinl k progresi
jaterniho poskozeni.

d) Zda disertacni prace splnila sledovany cil

Disertacni prace splnila sledované cile formulované v kapitole ¢.2 na stranach
45 a 46.

e) Jednoznacné vyjadreni, zda oponent doporucuje praci k obhajobé i
nikoliv

Oponovanou praci doporuduji k obhajobé podle §47 VS zakona 111/98 Sb.

Student predlozenou praci prokazal tvaréi schopnosti a prace spliiuje
pozadavky kladené na disertaci vdaném oboru.

V Brné 15.8.2018

doc.MUDr.Jifi Vokurka,CSc.,FICS



