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PredloZena disertatni prce zpracovava téma hemolyticko-uremického syndromu (HUS) vyvolaného Shiga-toxin
produkujicimi E.coli u déti ato se zamé&fenim na identifikaci faktor spojenych s rizikem zévazného priib&hu,
zejména rendlniho podkozeni s nutnosti dialyza¢ni 1é¢by a Zivot ohroZujicich neurologickych komplikaci. Prace
se ddle zamé&fuje na charakteristiku kmenovych linii E.coli (STEC), jejich patogenitu a nové moZnosti jejich
rozliSeni v podminkéch mikrobiologickych laboratofi. Zvolené téma je vysoce aktudlni, STEC-HUS patii mezi
zavazna onemocnéni détského veku a v€asna diagnostika i identifikace rizika komplikaci jsou pro 1é&bu i dalii
prognézu ditéte s timto onemocnénim kli¢ové.

Po formdlni strance ma diserta¢ni prace MUDr. Karni$ové obvyklou strukturu, je zpracovéana na 83 stranach a
¢lenéna na Cesky a anglicky abstrakt, tivod, teoretickou &4st, cile, metody, vysledky, diskuzi, zavér, esky a
anglicky souhrn, literaturu a pfipojeny prehled publikaénich vystup autorky. Je pfitomen seznam pouZitych
zkratek, prace obsahuje 17 obrazki a 8 tabulek. K pozitivnim strankdm préce patii dobfe navazujici struktura
jednotlivych €asti prace. Metody a postupy véetné statistického zpracovani, které autorka pouZivé, odpovidaji
obvyklym poZadavkiim na zpracovani védecké prace. Vysledky jsou pfehledng prezentovany a odpovidaji na
vytycené cile préce.

Autorka se v prvni studii zaméfila v retrospektivnim souboru 58 d&ti se STEC-HUS ze 3 dialyza&nich center

v CR na analyzu klinického priib&hu a na epidemiologickou analyzu STEC-HUS. Vysledky této studie pfinaseji
identifikaci nejéast&j¥tho patogena v etiologii STEC-HUS u déti v CR, kterym je STEC 026. Studie
neprokazala, Ze by tento patogen byl asociovan s ¢ast&jsim vyskytem zdvaZnych komplikaci a hor$im priibéhem
v porovnéni s dal$im nejéastéj$§im vyvolavatelem STEC O157. Ve druhé studii autorka hodnotila u 33 déti vztah
aktivace komplementu k z4vaZnosti pribshu STEC-HUS se stanovenim cut-off hodnoty C3 slozky
komplementu, kterd je spojena s vy33im rizikem zdvaZného ledvinného postiZeni a Zivot ohroZujicich
komplikacf. Tyto vysledky mohou zdsadnim zplisobem pfispét k ovlivnéni lé¢ebné strategie u ,,rizikovych® d&ti
se STEC-HUS mozZnosti véasného rozpozndni rizika jiz v dob& diagnozy. Ve tieti studii MUDr. Karni¥ova
porovnavala fylogenetické vztahy a klonalni strukturu enterohemoragické E.coli 026 (EHEC) u pacientii v CR a

dal8ich evropskych zemich pomoci celogenomového sekvenovani se zamé&Fenim na faktory zodpovédné
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za10zvoj a nepiiznivy prib&h onemocnéni. Vysledkem studie jsou navrZené metody k identifikaci nyni
nejéastéji roz§itenych kmenit EHEC 026.
Vysledky své prace MUDr. KarniSova publikovala jako prvni autorka ve dvou ¢asopisech s faktorem impaktu a

v jednom recenzovaném Gasopise.
K praci nemam zésadnf ptipominky, préci povaZzuji za kvalitni a zvolené téma za dobfe zpracované.

Pfipominky k préci formélniho charakteru:

L. v celém textu price se vyskytuji drobné stylistické i gramatické chyby
2. autorka pouzivé etiopatogenetické dsleni trombotickych mikroangiopatii dle prace Loirat z roku 2016,
v roce 2019 bylo toto déleni aktualizovano (Aigner et al, Clin Kidney J 2019, 12:333-337) a je povaZovano za

vystizngjsi.

Dotazy na autorku disertadni prace:

1. Jak autorka hodnoti sviij vlastni podil na ziskani a zpracovani dat ve studii 3?
2. Je mozné kromé C3 sloZky komplementu definovat i dal3i laboratorni ukazatele, které by
umoZnily rozpoznat riziko zdvazného prib&hu a komplikac{ u déti se STEC-HUS?
3. Jaké metody by autorka doporuéila pro identifikaci vyvolavajiciho agens u déti se STEC-HUS pro rutinni

praxi?

ZivErem lze shrnout, Ze se jednd o disertatni praci na aktualni medicinské téma. Cile prace byly splnény a
vysledky jsou pfinosné pro klinickou praxi. Prace pfina¥i jist® i podné&ty pro dal3i rozvoj v&deckého badani

v této problematice. Autorka v praci prokazala pfedpoklady k samostatné a tviréi v&decké praci.

Préci doporuduji k obhajobg&. Sougasné doporuéuji, aby byl autorce disertadni prace po isp&iné obhajob& udélen
titul Ph.D.

V Hradci Kralové, 18. 8. 2021
doc. MUDr. Sylva Skéalova, Ph.D.
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