OPONENTSKY POSUDEK DISERTECNI PRACE
MUDR. Jana Hrubého

Vliv nového kryokonzervacniho protokolu na imunogenicitu a rejekci
tepennych alostépt u potkand.

PredloZena disertacni prace MUDr. Jana Hrubého v rdmci jeho postgradualniho doktorského
studia biomediciny na 1. |ékarské fakulté Univerzity Karlovy v Praze je zamérena studium
vlivu nového standardizovaného v klinické praxi pouzivaného kryokonzervac¢niho roztoku

s pomalym rozmrazovanim. Prace zkouma jeho vliv na akutni burikami a protilatkami
zprostiedkovanou imunitni reakci prijemcl StépU bfisSni aorty u potkana. Ziskané vysledky
byly porovnavany s kontrolni skupinou, u které byl pouzit protokol konzervace chladem.
Experimentalnim modelem pro studium a porovnani byli potkani kmene Lewis a kmene
Brown- Norway. Transplantace byly rozdéleny do skupiny syngennich a alogennich kmenu za
ucelem ziskani kontrolnich skupin pro posouzeni imunitni reakce.

Zadani prace je naro¢né jak technickym provedenim a uskutec¢nénim, tak robustnosti
sledovanych parametri v oblasti histologie, imunohistochemie a imunologie.

Pro statistické zpracovani byly pouzity data z predchoziho publikovaného experimentu
zaméreného na akutni rejekci chladem konzervovanych stép0 brisni aorty potkana.

PfedloZena disertani prace ma celkem 117 stran a obsahuje Ctyfi pfilohy (strana 78- 117) ve
formé vlastnich publikovanych praci k tématu.

Prace je po jazykové i formalni strance sepsana kvalitné s dodrZzenim pozadavkd na psani
disertacni prace. Védecky text je srozumitelny a odpovida svou kvalitou poZzadavkim na
disertacni praci. V textu je pouzito 11 tabulek, které zlepsuji pfehlednost a orientaci v textu.
Tabulky jsou zpracovany dobrou a srozumitelnou formou s jasné uvedenym nadpisem a
dostateénym vysvétlenim pouzitych zkratek.

Prace obsahuje 24 obrdzkd — prevazné histologickych a imunohistochemickych vysetieni
cévni stény. Popisky obrazk( jsou vlivem nekvalitniho pisma hifre Citelné, ale srozumitelné.
Vlastni text vétSiny obrazk( je uveden jako nadpis, ktery je vzajemné oddéluje. Popisny text
obrazové dokumentace je pak uveden v ramecku pod ¢islem obrazové dokumentace. Toto
zpracovani shledavam jako nepraktické a ne zcela odpovidajici zvyklostem publikované
literatury. Ve vlastnich pfilohach jednotlivych praci je jiz obrazové provedeni dokumentace
spravné.

Nékteré obrazky (obr. 3.- 6., 8.) povazuji z hlediska védecké prace jako nadbytecné.

Prace dodrzuje poZadovanou citaéni normu.

K jejimu zpracovani bylo pouzito 57 odbornych zdroju, které jsou spravné citovany.

Pouzitd metodika studia a hodnoceni jsou naro¢na na technické (mikrochirurgicka
operativa), laboratorni (histologicka a imunohistochemicka zpracovani a hodnoceni
preparatd) a védecké zpracovani. Z tohoto hlediska je moZné hodnotit cely experiment jako
velmi ambicidzni. Autorovi se podafilo splnit vSechny stanovené cile, fradné je ovérit a
statisticky zpracovat do srozumitelnych zavéra. Vystupy experimentt jsou navic dokladovany
kvalitni obrazovou dokumentaci. Vysoce kladné hodnotim i zajisténi objektivity pfi



posuzovani preparat(, které byly zaslepeny tak, aby nebyl hodnotici ovliviiovan znalostmi
plvodu jednotlivého vzorku.

Autor jak svymi vysledky, tak dolozenymi publikovanymi pracemi dokazuje svoji schopnost
narocné experimentalni prace s velmi Sirokym rozsahem. To zacina slozZitou
mikrochirurgickou technikou pfi operaci na laboratornich zvifatech, pres komplikované
zpracovani vlastnich odebranych vzork( a kon¢i mikroskopickym hodnocenim histologickych
a imunohistochemickych preparata.

Cely experiment byl proveden po pfedchozim schvaleni Etickou komisi 1.LF UK za dodrzeni
principl prace s laboratornimi zvifaty, coZ je dokumentovano ve zminéné metodice
(kap.3.10).

Ziskané vysledky jsou do budoucna pouZitelné i pro klinické uvazovani pfi konzervaci lidskych
tepennych stépa. Pripadné dalsi hlubsi prozkoumani této oblasti by pak mohlo zménit
nasledné terapeutické protokoly humannich tepennych stép.

ZAVERECNE HODNOCENI DISERTACNI PRACE

Celou praci hodnotim v rdmci klasifikacni stupnice jako vybornou a doporucuiji ji k obhajobé
k ziskani titulu Ph.D.

OTAZKY OPONENTA NA UCHAZECE
Otazka ¢.1., tykajici se vlastni disertacni prace:

Jak a podle ¢eho byla stanovena 30.denni doba sledovdni? Domnivdte se, Ze prodlouZeni
tohoto intervalu by mohlo ovlivnit podil humordini rejekce u transplantovanych stépa?

Otazka ¢.2.:
Jaké je podle Vds postaveni kryokonzervovanych tepennych Stépu v budoucnosti v porovndni

s nékterymi jinymi materidly- umélé cévni ndhrady, biologické cévni ndhrady (Biolntegral
apod.)? Vyzkum na poli autolognich uméle vytvorenych materiali?

V Praze dne 1. ¢ervna 2021 doc.MUDr.Martin OLIVERIUS, Ph.D., FEBS



