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PfedloZend disertace obsahuje 90 stran vetn& obrazovych piiloh, seznamu literatury a
souhrnu v &eském i anglickém jazyce. P¥ilo¥ena je i zkrédcend verze prace o 40 stranch.
Vlastnf téma je soustfed&no do 7 kapitol. V prvni kapitole jsou s odkazy na literaturu
koncentrovény dosavadni znalosti o etiologii, diagnostice a terapii nespecifickych stfevnich
zandth. Ve druhé kapitole jsou jasné definovany cile studie. Laboratorni metodiku studie
popisuje kapitola t¥eti, Definice souboru nemoenych, pouzité metodiky a statistického
zpracovani je ¢tvrtou kapitolou. Vysledky vyzkumné price jsou uvedeny v textu paté kapitoly
a shrnuty do tabulky, deseti pfehlednych grafit a doplnény Styfmi obréazky vlastnich nalezf,
Polemika s dosud publikovanym pisemnictvim je rozvedena v diskusi v nasledujici $esté
kapitole. Kapitola sedma soustfed’uje pfehledn& nizory autorky na aktualni a budouci
postaveni imunosupresiv v 1€8b& idiopatickych stfevnich zangti.

Vlastni hodnoceni disertaéni prace,

a) Disertatni prace splnila stanovené cile: zhodnotila bezpeénost a efektivitu
imunosupresivni terapie u pacientil s idiopatickymi stfevnimi zanéty. Zkoumana byla
nejen t€innost a bezpednost b&¥n& uzivaného azathioprinu, ale i 6-merkaptopurinu a
6-thioguoaninu,

b) Postup FeSeni dané problematiky je recentni, pfedev¥im vyuZiti stanoveni koncentrace
IPMT a metabolitti azathioprinu k co nejefektivngjsi 16¢b& nemocnych
s idiopatickymi stfevnimi zénéty je v Ceské republice vyjimetné.

¢) Vysledky disertatnf prace evokujf indikace k titoénému lédebnému postupu, nebo
naopak ke zdrzenlivosti a jsou jednoznagngm p¥nosem pro praxi. Pro rozvoj védniho
oboru disertaén{ prace jasné definuje dosud nedostatedns prozkoumané otazky,

d) Prace je podrobnd, je pséna s ptehledem a jasng, dobrou ¢eStinou, dojem kazi
pfehlédnuti n&kolika pieklepil a nepfesnych popiski. Pou¥its literatura je recentni,
velmi obséhld a potvrzuje skutetnost, ze doktorandka se v problematice idiopatickych
stfevnich zan&td dostatednd orientuje, a to jak v Seském, tak i svétovém pisemnictvi.




Piipominky a dotazy.

1. Jakou nejvy§si davku azathioprinu, &i jeho metabolitd, povaZujete jesté za bezpetnou
v [eCbé ISZ a po jak dlouhou dobu mizZe byt tato divka podavana, nedo$lo-li béhem
terapie k vyskytu nezadoucich ugink? Je moZno na zaklad® vysledki studie stanovit
optimé&lni algoritmus imunosupresivn{ 1€8by ISZ?

2. Ktery ze sledovanych parametr, aktivita TPMT, koncentrace 6-thioguanin a 6-
merkaptopurin, povaZujete za nejvyznamngjsi pro praxi?

3. Byl ve studii sledovan efekt imunosupresivni 1é¢by na vyskyt mimostfevnich projevi
ISZ?

4. Které jaterni testy byly sledovany pfi hodnocent hepatotoxickych vlastnosti 6-
thioguaninu? Byly jaterni biopsie provad&ny cileng pod kontrolou n&které zobrazovaci
metody? '

PYedloZené préce spliiuje viechny poZadované podminky a proto doporuéuji jejf pijeti
k obhajob& a na zéklad® Gsp&né obhajoby udéleni titulu Ph.D. podle §47 Zikona o vysokych
Skolach 111/98 Sb.
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