Posudek diserta&ni prace MUDr. Jakuba Zavady — The role of endothelial cells in
the pathogenesis of anti-neutrophil cytoplasmic antibody associated vacsulitis

Diserta¢n{ prace MUDr. Jakuba Zavady ma celkem 76 stran vlastniho textu véetné citaci.
Soucasti nejsou publikované ¢lanky. Ty jsou pouze prehledné uvedeny v seznamu
podkladi z nichz disertace vychazela. Celkoveé zahrnuji publikaéni vystupy, které jsou
podkladem disertace, 3 prace v nichz je MUDr. Zavada ve viech piipadech prvnim
autorem (Kidney Blood Press Res —IF 1,268, Folia Biol — IF 1,14, Rheumatology — IF
4,130).

Prace se zabyva nepochybné zajimavym a velmi aktualnim tématem zmén poctu
endotelialnich progenitorovych bunék (EPB) u pacientli s anti-neutrophil cytoplasmic
antibody associated vacsulitis.

V préci byly ovéfovany dveé zakladni hypotézy:

I. pocet endotelialnich progenitorovych bunék bude u pacientl s vaskulitidou
zménén oproti zdravym jedinciim, coz se miZe na vzniku vaskulitidy ptimo
podilet

2. Snizena regeneraéni kapacita endotelu vyjadiena nizkym poctem EPB mize
zvy$ovat riziko relapsu onemocnéni

Prace je cela napsana velmi dobrou anglictinou. Celkové je zpracovana velmi piehledne,
orientace v textu je snadna a logicka. Formaln€ je prace zpracovana dobfie z hlediska
preklepti ¢i jinych nesrovnalosti. Rusivé obcas piisobi mezery v ramei nékterych slov

s oddélenim posledniho pismene. Jde viak spi$e 6 drobnost.

7 obsahového hlediska jinak neni ¢asti Uvod co vytknout. Tato &ast dokazuje velmi
dobrou orientaci autora ve studované problematice.

Velmi jasna a kvalitné napsana je ¢ast Cile prace s presné formulovanymi hypotézami a
cily.

Metodické &ast je zpracovana rovnéz piehledné. Zejména laboratorni metodiky jsou vSak
popsany pomé&mé struén€. Zde by mozna byl vhodngjsi ponékud podrobnéjsi popis,
piipadng ptilozeni originalnich publikaci s kompletnim popisem.

Site i kvalita pouzitych metodik je adekvétni a celkové ji hodnotim pozitivn€.
Vysledkova &ast je dostate¢né piehledna a pro potieby ¢tenafe prace dostacujici.
Diskuse i zavéry jsou rozsahem i obsahem adekvatni. I zde je zfejma vyborna orientace
autora ve studované problematice.

Préce obsahuje celkem 159 citaci, coZ je z hlediska rozsahu i zamé&feni prace zcela
pfimefené.

K praci mam dale nasledujici dotazy a pfipominky:

1. Snizeny poet endotelialnich progenitorovych bunék byl v praci jednoznacné
prokazan. Zabyval se autor, ptipadné byly publikovany prace, zabyvajici se
otazkou, zda jsou také funkéni vlastnosti téchto bunék u studovanych pacientd
zménény oproti zdravym jedinciim. Jinymi slovy, jde pouze o poruchu
kvantitativni nebo i kvalitativni?

2. Jednim z nejzasadnéjsich mechanizmi poskozujicich endotel je chronicka
hyperglykémie. Jsou k dispozici prace zabyvajici se zménami poctu
endotelialnich progenitorovych bunék u pacient s diabetem s chronickymi
komplikacemi? Byli v ramci studovaného souboru pritomni pacienti




s hyperglykémif a pokud ano. lisily se jejich vysledky od pacientli bez

hyperglykémie?

Obvykly dotaz u klinickych praci s pouzitim §pitkovych laboratornich metod zni

jaky je presné podil autora na laboratorn{ &asti projektu? Zavadél autor sam

nékterou z pouzitych metod, provadel sam tyto metody nebo jeho loha spocivala

zejména v klinické casti a laboratorni ¢ast byla provedena spise ve spolupraci

s kolegy z laboratore?

4. Drobna vyhrada se tyka faktu, ze nejsou k dispozici originalni publikace in
extenso. Predpokladam viak, Ze tuto drobnou vyhradou autor napravi pfi vlastni
obhajobe.

(5]

Celkové prace zahrnuje mnozstvi originalnich a kvalitnich vysledki a na PhD disertaci
nadstandardni podet tii publikaci s prvnim autorstvim uchazece. Z téchto praci byla jedna
publikovana v ¢asopise s IF vy$§im neZz 4, co? jednoznacng sv&dei o vysokeé kvalité
publikovanych vysledkd. Dalsi dva Casopisy Ize oznatit za primémé. Celkové jsou vsak
publikaéni vystupy vice neZ dostacujici.

Celkové hodnoceni:

Jde o zajimavou préci zabyvajici se diileZitou problematikou s potencialni klinickou
vyuzitelnosti. Vysledky jsou nepochybné podlozeny velkym mnozstvim prace, byly
pouzity kvalitni a moderni metody, Uvod i dal§i ¢asti prace dokazuji dobrou orientaci
autora v uvedené problematice. K praci nemam Zadné zé4sadn&jsi vyhrady a navic ocefuji,
7e prace je napsana kvalitni angli¢tinou. Jde o vybornou disertaci ze $pickového
klinického a védeckého pracoviété. Celkové prace jednozna¢né spliiuje vechny zakonné
podminky a doporucuji na jejim podkladé po aspéiné obhajob& udéleni titulu PhD.

V Praze 18.6.2010.

Prof. MUDr. Martin Haluzik, DrSc.




