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Oponentsky posudek na disertacni praci Mgr. Dagmar Schierové

Diserta¢ni prace ,,Zmény stfevniho mikrobiomu u pacientl s idiopatickymi stfevnimi
zanéty* se zamétuje na velmi aktualni problematiku mikrobiomu, kdy poznatky
0 mikrobiomu napomahaji ke zlepseni diagnostiky a 1é¢by pacientti s chronickou dysbidézou
vcetné pacientl s idiopatickymi stfevnimi zanéty.

Jako novum je zpracovano téma kozni mikrobioty a stfevni mikrobioty u pacienti
s IBD na 1é¢bé anti-TNFa. Hodnocen je rovnéz longitudinalni efekt nové terapie anti-1L12/23
na stfevni a kozni mikrobiotu. Pies komplexitu a slozitost mikrobioty lidského téla a slozitost
tématu biologické 1écby idiopatickych sttevnich zanéth 1ze vyzdvihnout a ocenit zejména
prehledné zpracovani kliovych aspektt slizni¢niho imunitniho systému se zietelem
k mikrobioté. Cela uvodni ¢ast tak ptisobi velmi ptehledné a didakticky.

Disertacni prace ma vSechny nalezité formality: literarni ptehled, cile prace, dosazené
vysledky, diskuze a zavér, literarni zdroje.

V literarnim piehledu jsou velmi piesné zpracovany soucasné znalosti o idiopatickych
stievnich zanétech, funkci stieva a jeho imunitniho systému, a predev§im souvislost
s mikrobiotou, zpracovani je velmi peclivé a svéd¢i o vynikajici schopnosti autorky pracovat
s literarnimi zdroji. Autorka vyuzila vice nez 300 recentnich publikaci.

Mezi hlavni cile prace patii charakterizovat sloZeni stievni a koZni mikrobioty u
pacientt s idiopatickymi stfevnimi zanéty a také identifikovat specifické zmény
v mikrobiomu v souvislosti s odpovédi na biologickou 1é¢bu a fenotyp onemocnéni. Tyto cile
se podatilo naplnit, o ¢emz vypovida prezentace vysledku v recenzovanych ¢asopisech.

Vysledky jsou v disertacni praci uvedeny formou Ctyf publikaci v ¢asopisech
s vysokym IF, které jsou dostatecnym dikazem erudované védecké ¢innosti autorky a takeé
dikazem systematického a srozumitelného prehledu dosavadnich poznatki o této slozité
problematice. Mgr Dagmar Schierova je prvni autorkou ¢lanku, které se tyka studie, do niz
bylo zahrnuto 52 pacientt S IBD 1é¢enych preparaty antiTNFao a 37 kontrol, u kterych byl
nalezen rozdil ve slozZeni a diverzité bakterialni sttevni mikrobioty pied nasazenim biologické
1é¢by, které koreluji se zavaznosti IBD, po aspésné 1é¢be bylo slozeni bakterialni komunity
obdobné jako u zdravych kontrol. V dalsim ¢lanku se jedna o studii s pacienty s IBD
1écenymi ustekinumabem (anti 1L12/23 terapie), kdy nebyla prokazana zmeéna diverzity
stievni a kozni bakteridlni mikrobioty v pribéhu 1écby, doslo vSak ke sniZeni bunécné
imunitni odpovédi na mikrobiotu. V dalsim ¢lanku jsou hodnoceny zmény kozni mikrobioty u
pacienti s Crohnovou chorobou ve srovnani s ulcerézni kolitidou a zdravymi kontrolami.
Prace ukazala, ze nezadouci dermatologické pfiznaky po 1écbé anti TNFa souviseji s odlisnou
koZni mikrobiotou. Posledni prace se tyka vlivu IL-17 na funkci Panethovych bunék, které
produkuji antimikrobialni peptidy, v experimentalni studii s mySmi S Panethovymi bunikami
bez receptorti na IL-17 prokazala zhorSeni zanétu v ileu pfi stfevni dysbidze. Podobny nalez
se podatilo objevit v biopsii z terminalniho ilea u déti s agresivni formou Crohnovy choroby.

Takeé diskuse a zaveér svédEi o autorcing erudici a vysokém potencialu pro védeckou
praci.



Autorce disertacni prace bych polozil nasledujici otazky

1. Jakou pozici zastava v 1é€bé pacienti s IBD 1é¢ba modulujici stievni mikrobiotu, tedy 1é¢ba
probiotiky a fekalni mikrobialni terapie, jaké jsou sou¢asné moznosti a aktualni pohled na tuto
1é¢ebnou modalitu?

2. Jaké jsou moznosti nutri¢ni terapie ovlivnit mikrobiotu pacientt s IBD, jak ptisobi nové
indikované 1é¢ebné dietni postupy, jako je napi. CDED, jaky potencial by v prevenci
rekurence IBD mohla mit tzv. , ITIS* - dieta?

3. Jaky je vztah mezi stfevni mikrobiotou, stfevnim imunitnim systémem a motilitou traviciho
traktu u pacientti s IBD?

Celkové hodnotim praci jako velmi kvalitni a zaroven pfinosnou pro potencialni
implementaci védeckych poznatka do klinické praxe. Komplexni problematika mikrobiomu je

prezentovana srozumitelng, stejné jako vysledky vlastni peclivé védecké prace.

Je mi cti, ze mohu tuto disertacni praci doporucit k ptijeti k obhajobé a po uspésné
obhajob¢ udéleni titulu Ph.D.

V Praze 29.1.2024 doc. MUDr. Pavel Kohout, Ph.D.
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