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PiedloZzena disertacni prace je uspoiadana podle obvyklych pravidel. Po seznamu
pouzitych zkratek a struéném uvodu do problematiky fibrilace sini (FS) jsou formulovany cile
prace, ke kterym patii vyhodnoceni vztahu FS ke strukturdlnim zméndm srde¢nich sini
hodnocenych histologicky, porovnani miry dilatace levé siné u osob sa bez FS,
semikvantitativni analyza distribuce morfologickych zmén hodnocenych srdec¢nich oddilt
vramci jednotlivych skupin, zhodnoceni vztahu morfologickych zmén myokardu sini
k elektrofyziologickym abnormitam vedeni vzruchu myokardem prostiednictvim retrospektivni
analyzy EKG zaznaml a podrobna analyza piipadii s vyraznou infiltraci myokardu sini
amyloidem. V nasledujici rozsahlé teoretické uvodni stati jsou Siroce rozebrany epidemiologie
FS, systém jeji klasifikace, etiologie, rizikové faktory a geneticky podklad. Dale jsou uvedeny
patofyziologické mechanismy FS a spektrum soucasnych terapeutickych pfistupi. Podrobné
jsou popsany zmeény myokardu srdecnich sini vdzané na FS, zejména elektrickd, kontraktilni a
strukturalni remodelace a intersticialni fibroza jako kli¢ova soucast mechanické strukturalni
remodelace myokardu. Zavér Gvodni stati je v€novan problematice amyloidozy a to jak
amyloidogennimu procesu a prikazu amyloidnich depozit, tak vyznamu ukladani amyloidu
v srdci a jeho uplatnéni v patogenezi FS.

Nasledujici oddil prace uvadi piehled pouzitych metod a zptisob ziskavani dat. Pro praci
byla vySetfovana srdce zemielych pacientl. Zmény byly hodnoceny makroskopicky a nésledné i
histologicky. Klinicka data a EKG zaznamy byly ziskavany z 1ékafské dokumentace. Pro pitvu
srdce a nasledného odbéru tkanovych vzorki pro histologické vySetieni bylo pouzito zvlastni
schéma, liSici se od rutinniho zptisobu. Histologické preparaty byly pfipravovany standardni
technikou. Rozsah jizveni a amyloidnich depozit byl hodnocen semikvantitativn€. Pro pfesné
uréeni typu amyloidu byly pouZity imunohistologické metody.

V tvodu vysledkové ¢asti prace jsou charakterizovany skupiny sledovanych nemocnych
a jsou detailn€ popsana onemocnéni srdecnich chlopni v jednotlivych sledovanych skupinach.

Dale jsou uvedeny vysledky podrobného hodnoceni rozsahu jizveni siiového myokardu, které



prokazalo signifikantné vyraznéjsi fibrézu ve vSech vysetfenych ¢astech levé sin€ ve skupiné FS
v porovnani se skupinou kontrolni a statisticky vyznamny rozdil v tizi jizveni v SA uzlu.
Hodnoceni infiltrace siiového myokardu izolovanym siftiovym amyloidem ukazalo vétsi
variabilitu v porovnani s jizvenim. Byla pozorovana zietelna stranova predilekce amyloidni
infiltrace s vétSim postizenim myokardu LS. Prvotni je zjiSténi nepiitomnosti infiltrace
sinoatridlniho uzlu izolovanym siflovym amyloidem. Z porovnani strukturdlnich zmén
myokardu sini s EKG zaznamy vyplyva, ze "dlouhé P viny" se ¢astéji vyskytuji v ptipadech s
t¢z§im stupném amyloidézy. Vyskyt "dlouhych P vin" je vyznamné vyssi u osob s anamnézou
FS.

V zavérecné Casti disertani prace jsou diskutovany ziskané vysledky se zamérenim na
noveé ziskané poznatky. Nésledujici seznam pouzité literatury uvadi 177 pievazné recentnich
¢lanki tykajicich se tématu prace.

K ptedlozené disertacni praci nemam podstatnéjsi ptipominky. Téma prace je bezesporu
aktudlni a ziskané vysledky vyznamné rozSifuji poznatky o vyznamu strukturalnich zmén
myokardu srde¢nich sini u nemocnych s FS, cile prace byly tedy splnény. Odborna troven je

velmi dobra, ¢ast vysledku byla publikovana v recenzovanych odbornych ¢asopisech.

Otazka:

V Gvodni stati (str. 40) jsou uvedeny Ctyfi hlavni typy bunék vyskytujicich se v srdci:
kardiomyocyty, endotelidlni bunky, hladkosvalové buiky stény cév a subendokardu a
fibroblasty. V subepikardialni oblasti se ale vyskytuje i zrald tukova tkan. Nahrada myokardu
pravé srdecni komory tukovou a vazivovou tkéni je zdkladni zménou u arytmogenni
kardiomyopatie. Jsou znamy né&jaké zmény v mnozstvi nebo v distribuci tukové tkané v

srde¢nich sinich, které by souvisely s FS?

Zavér:
PredloZena disertacni prace spliiuje jak po strance obsahové, tak po strance formalni,
vSechna prijata kritéria. Autorka prokazala, Ze je schopna védecké problémy formulovat a
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samostatné reSit a Ze ma vSechny predpoklady k dalSi samostatné tvorivé védecké praci.



Disertac¢ni praci hodnotim kladné a doporucduji ji k obhajobé. Zaroven doporuéuji, aby byl

autorce piredlozené prace po uspésné provedené obhajobé udélen titul ,,Ph.D.* za jménem.
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