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Dizertacni prace snazvem Proteomika, lymfocytdrni populace u roztrousené sklerdzy a
disabilita je komentovanym souborem publikovanych praci autora. Text dizertaéni prace je
sloZen ze 101 stran.

Praci tvofi obecny Gvod, na ktery navazuje komentovany soubor autorem dosud vydanych
publikaci, tykajici se tématu proteomiky, lymfocytdrni populace u RS a disability.
Z formalniho hlediska spliiuje prace néleZitosti kladené na dizertaéni praci — obsahuje &esky i
cizojazyény abstrakt, prohlaseni autora, seznam poufZitych zkratek, seznam abecedné
sefazené poutité literatury v praci, ktery ¢itd 104 poloZek zahrani¢nich titul(i a dale seznam
publikaci autora, pfiemi hlavni publikaéni vystupy autora poufité vpréci jsou pro
pfehlednost Ctenafe vyClenény do samostatné kategorie.

V teoretické ¢asti, kterd Cita 41 stran, autor podavd prehled o soucasném stavu problematiky
roztrousené sklerdzy, vénuje se etiopatogenezi onemocnéni, a to zejména na molekuldrni
Urovni, dale diagnostice onemocnéni, klasifikaci onemocnéni zejm. s chledem nad odliseni
CIS a RIS. Dalsi kapitola je vénovana klinickym projevim RS, nasleduje kapitola vénovani
|é€bé RS a CIS, vEetné popsani rozhodovaciho procesu v 1é€by |. linie a il. linie.

Klinicka Cast zadina popisem studie vénované proteomické analyze mozkomi$niho moku u RR
RS a CIS, kterou autor publikoval v roce 2016 v Biomedical Reports. Cilem studie bylo nalézt
zmény v nizkomolekularnim segmentu proteomu CSF a zjistit, jaké nativni peptidy a v jakém
mnoZstvi se nachdzeji v CSF u pacientil s RS/CIS oproti zdravé populaci. Bylo identifikovano
celkem 26 protein(, které byly zménény oproti zdravym kontroldm, z toho 17 z nich bylo
zastoupeno ve v&tdim mnoiZstvi. Za vyznamny povaiuji zejm. signifikantni nalez Chitinase-3-
like proteinu 2, ktery je povaZovan za rizikovy faktor ve vztahu k nevratné progresi RS, co? je
potvrzeno i dalSimi autory (Hinsinger at al, 2015). Daldi kapitola je vénovana autorské
publikaci zvefejnéné v Multiple Sclerosis and Related Disorders {2017), ktera spoéivala ve
vySetfeni jednotlivych populaci lymfocytd u nemocnych s RS 1é€enych IFN beta-1b, pficem?
bylo zjisténo signifikantni sniZeni parametru CD69, modulujicthe imunitni odpovéd, ktery
inhibuje zrdni Th17 T-lymfocytd, signifikantni pokles CD8+ T-lymfocyt(, co? je v souladu
s pozorovanimi jinych autord. Nasledujici kapitola je vénovana zménéam v populaci lymfocytd
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pFi 1éché glatiramer acetdtem, pfigem? rovnés zde byl zjistén signifikantni pokies hodnot
bunék CD3+/CD 69+ i relativnich hodnot bunék CD38. Vysledky autofi predali k publikaci v
Casopise Neurologia i neurochirurgia Polska (2018).

Z jazykového hlediska je prace psana srozumiteing, s jasnou strukturou bez zavainéjsich
gramatickych nedostatk(. Vzhledem k tomu, e se jedn4 o komentovany soubor praci, chybi
mi v praci jako soucast komentédie kapitola Zavér, tedy finalni sumarizujici shrnuti (jsou
shrnuty pouze diléi vysledky jednotlivych studii} pozorovanych vysledki, zhodnoceni jejich
pfinosu a jejich pfipadna implikace pro daldi vyzkumnou &i lé¢ebnou praxi (co? by mélo byt
soucasti dizertaéni price vénované konkrétnimu tématu), zejm. vyznamnd originaini
pozorovani signifikantniho nalezu Chitinase-3-like proteinu 2 jakoZto rizikového faktoru
k nevratné progresi RS apod. V praci z metodického hlediska rovnéZ chybi stanoveni cile
prace, ktery je v zavéru price vyhodnocen.

Po obsahové strance viak prace pfinasi originalni vyzkumné poznatky, které mohou obohatit
smér dalSiho vyzkumu & efektivngj&i zacileni terapie RS, dil¢i publikaéni wvystupy
komentované v této praci Uspééné prosly oponentnim fizenim v odbornych Casopisech a
pfes uvedené drobné nedostatky prace spliuje zakladni nalefitosti kladené na dizertaéni
prace, proto préaci doporuéuji k obhajobé a po Uspédné obhajobé této prace doporuéuiji
udéleni titulu Ph.D.

Otazky k obhajobé:

1) Vndzvu price se objevuje pojem ~disabilita”, vysvétlete, jak je vpréci disabilita
pacientli RS definovdna a jak je usouvztainéna k vysledkdm Vagich laboratornich
pozorovani.

2) Jaky je pfipadny dopad vysledkd Vagich vyzkumnych 3etieni do klinické praxe u lécby
RS/CIS?

V Olemouci dne 23. 10. 2018

Prof. MUDr. Jan Mares, Ph.D., MBA

Neurologicka klinika LF UP a FN Olomouc




