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Prredmét disertace

Disertacni prace se zabyva moznostmi histopatologického a imunohistochemického
vysetieni v predikci i diferencidlni diagnostice u détskych pacientii s IBD. Jmenovité se jedna
jednak o prediktivni hodnotu histologického skoérovaciho systému pro rozvoj komplikaci
Crohnovy choroby, prediktivni hodnotu imunoexprese tkanového kalprotektinu pro rozvoj
komplikaci ulcerdzni kolitidy a prediktivni hodnotu imunoexprese tkaiiového kalprotektinu
pro rekurenci Crohnovy choroby po ileocekalni resekcei, pficemz zdroven ve vSech uvedenych
ptipadech byla také analyzovana korelace hodnocenych znakti s endoskopickymi a klinickymi
parametry; jednak o moznost vyuziti imunodetekce CD30+ lymfocytii v rozliSeni mezi

Crohnovou chorobou a ulcerdzni kolitidou.

Formalni tiprava a ¢lenéni

Disertacni prace sestava z 68 stran vlastniho textu a 5 pfiloh tvofenymi reprinty
komentovanych 5 odbornych ¢lankd, které jsou vlastnim podkladem disertacni prace. Text je
prehledné ¢lenén do 9 oddili. Po uzitetném Seznamu zkratek a Piehledu problematiky
zanétlivych stfevnich onemocnéni se zvlastnim piihlédnutim k problematice pediatrickych
pacientli, predklada autor jasné formulované hypotézy, respektive Otazky a cile diSertacni
prace. Dalsi oddil je vénovan Metodice studii, konkrétné sestaveni studovanych skupin,
odbéru, zpracovani a vySetieni bioptickych vzorkl, hodnoceni endoskopickych a klinickych
parametrii a v neposledni fad¢ 1 nezbytné statistick¢é analyze. Nasleduje oddil vénovany
prezentaci Vysledka vlastnich studii, jehoz soucésti je 1 Diskuse. PO jasnych a stru¢nych
Zavérech a dvojjazy¢ném Souhrnu autor sva tvrzeni (kromé vlastnich zkuSenosti a vlastniho
pozorovani) opird o Seznam pouzité literatury sestavajici z 80 pfevazné recentnich odkazi,
které jsou zasadni ve vztahu K tématu disertace. Vlastni text uzavira Seznam publikaci, jichz

je kandidat prvnim autorem ¢i spoluautorem.
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Aktualnost

O aktuélnosti diserta¢ni prace a studii, z nichz vychazi, nemize byt pochyb, protoze

V soucasné dobé je otazka predikce vyvoje IBD plné otaznikli a v ptipad¢ histopatologickych

prediktort v pediatrické populaci je velkou neznamou. Prace hodnotici vyznam slizni¢nich

CD30+ lymfocytt v rozliseni mezi UC a CD v détské populaci je dokonce vitbec prvni studii

na toto téma.

Pozitivni prvky prace

feSeni otazek a cilti disertani prace se opira o 5 autorovych publikaci, z nichz
alespon 3 byly jiz publikovany v zahrani¢nich ¢asopisech s IF, 1 je v recenznim
fizeni pro publikaci v zahraniénim casopise sIF a 1 byla publikovana
v recenzovaném c¢eském odborném periodiku. Koncepéné i metodicky jsou tyto
publikace na vysoké Grovni

elegantni raciondlni podklad studie o diferencidlné diagnostickém vyznamu
CD30+ lymfocytii zalozeny na znalostech patogeneze IBD

slibny vysledek této studie o CD30+ lymfocytech, ktery naznacuje, ze by
hodnoceni infiltrace sliznice CD30+ lymfocyty mohlo pfispét k rozliSeni mezi CD
aUC.

kvalitni statisticka analyza ziskanych dat a jejich interpretace

jakkoli se na prvni pohled mohou jevit vysledky studii zabyvajicich se prediktivni
hodnotou histopatologickych skore frustrujici, ve skutecnosti 1 je 1ze povaZovat za
pozitivni prvky, protoZe z nich vyplyva, Ze poZadavky na rutinni provadéni tohoto

skorovani, pfinejmensim za studovanych podminek, jsou liché

Kritické poznamky

Jde pouze o margindlni poznamky, jez v zddném piipadé nesnizuji védeckou troven

disertacni prace.

dizertacni prace obsahuje nékolik stylistickych nedostatkl, preklept a
ortografickych prohteskt, které vSak neinterferuji s odbornym sdélenim

exkurs do problematiky terminologie IBDU a ,,indeterminate colitis* by vyzadoval
hlubsi rozbor. Ve skute¢nosti totiz byla totiz v minulosti kritéria IBDU a

»inteterminate colitis™ definovana celkem jednoznacné v Montrealské klasifikaci
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z roku 2006 a méla sviij vyznam v odliSeni jinych podminek nemoznosti rozliseni
mezi CD a UC. To, Ze urcita skupina autorti z neznamych pti¢in ignorovala platné
definice a sviij nasledny terminologicky chaos vyiesila vyznamovym posunem, jak
je uvedeno v disertani praci, jist¢ neni autorovou chybou, ale v avodu do
problematiky mohl byt tento Ilapsus kodifikovany nékterymi odbornymi

spole¢nostmi reflektovan

Celkova koncepce

Autor prokazuje nejen detailni znalosti morfologie a patofyziologie problematiky IBD,
obeznamenost s klinickymi  projevy a  kritérii, a schopnost histologického a
imunohistochemického hodnoceni jejich morfologickych znaku, ale i schopnost interpretace
téchto nalezii pomoci statistické analyzy a pfispét tak k optimalizaci managementu détskych

pacientt s IBD na védecké bazi.

Otazky pro autora diserta¢ni prace
1. Ptfedpokladate, Ze by detekce CD30 u IBD mohla byt potvrzena jako skutecné
vyznamny diferencialné diagnosticky marker vhodny k rutinni diagnostice, a planujete
v tomto sméru né¢jaké dalsi studie?
2. Ocekavate n¢jaké koncepcni zmény tykajici se ptinosu histopatologie v diagnostice
IBD do budoucna?

3. Jaky mate nazor na kontrolni endoskopické biopsie v prib¢hu 1é€by IBD?
Zavér
Posuzovana disertacni prace spliiuje v§echny standardy kladené na dizerta¢ni praci v oboru a
dokazuje, Ze kandidat je zptsobily k samostatné védecké praci. Na zaklad¢ vyse uvedeného

jednoznacné doporucuji k tispéSnému obhajeni a ziskani titulu Ph.D.

V Plzni 7. 2. 2021 prof. MUDr. Ondiej Daum, Ph.D.
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