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Formaini stranka:

Dizerta¢ni prace ma rozsah 114 normostran, je rozdélena do 3 zakladnich Casti a
celkem do 12 kapitol véetné seznamu pouZité literatury. Autor Eerpd ze 167 zdroju
s prevahou citaci zahraniénich autord, pfi¢emZ nechybi odkazy na domaci publikace.
Pradce obsahuje 10 obrazkd, 8 tabulek a 3 grafy. Jsou malé formalni nedostatky
v &islovani nékterych obrazkl, podobné tabulky nejsou Cislovany ve spravném poradi,
odpovidajici jejich Fazeni v textu. Celkové je prace prehledna, text je po jazykové strance
velmi dobre formulovdn a bez gramatickych chyb.

Obsahova &ast:

Priace je zaméfrena na problematiku vyduti bfisni aorty, konkrétné na etiopatogenezi
vyduti a moznosti jejich farmakologického ovliviiovdni. Moznosti konzervativni |écby
vyduti patii k zdvaznym tématim FeSenych v souasné dobé v cévni chirurgii, z tohoto
hlediska je predlozena dizertatni prace vysoce aktuadini.

V 1. &3sti prace autor po kratkém Gvodu do problematiky stanovuje cile své prace,
tedy lepSi poznéni etiopatogeneze vzniku a rozvoje aneuryzmat a zkoumani mozného
ovlivnéni téchto pochodl poddvanim statind. Cil prace je jasné stanoven a prace samotna
se v dalsim pribéhu této vymezené linie bez odklonu drzi. V rdmci 1. Casti prace poté
nasleduji kapitoly zabyvajici se komplexné problematikou vyduti (definice, epidemiologie,
morfologie, klasifikace, diagnostika, angiochirurgicka a endovaskuldrni Iécba, atd.). Poté
jiz navazuji kapitoly zaméFené na etiopatogenezi a na moznosti pfipadné konzervativni
Ié¢by vyduti, tedy na zkoumanou problematiku, kde autor vyCerpavajicim a prehlednym

zplsobem sumarizuje dosavadni poznatky, pfiemz vyuziva zahranicni i domaci literarni



zdroje, které korektné cituje. Tato &ast prace je vcelku zasadni, protoze odhaluje limity
dosavadni Urovné poznani na tomto poli a ukazuje prostor pro dalsi zkoumani. Na
posledni kapitolu této &asti prace, vénujici se moznosti vyuZiti statinl pfi ovlivnéni riistu
vyduti, pak logicky navazuje 2. ¢ast prace, ktera je jiz zaméfena na experiment, a tedy
na vlastni vyzkum doktoranda.

Cilem experimentu bylo zjistit, jak ovliviiuje rist uméle vytvofeného aneuryzmatu u
animalniho modelu podavani atorvastatinu a zda zaroven, pod vlivem podavani tohoto
preparatu, dochazi ke zménam ve stavbé stény experimentalni vyduté. Autor, na rozdil
od nékterych predchozich studii, volil pro svij experiment velké laboratorni zvife. Pro
interpretaci vysledkll a stanoveni vyznamu experimentu pro klinickou praxi je toto velmi
ddlezité, protoze zvoleny animdlni model obecné je povazovan za velmi vhodny pro
kardiovaskularni vyzkum. Podet experimentalnich zvifat byl dostatecny pro rozdéleni na 2
skupiny (skupina s atorvastatinem a skupina kontrolni) a pro nasledné statisticke
zpracovani dat. Také design a metodika experimentu byly zvoleny vhodné a vedly
k ziskani pozadovanych Gdaji. Volba statistickych metod a interpretace vysledkd je
v souladu s pozadavky na experimentalni praci. Drobnou vyhradu mam jen k tabulce na
str. 72, kde u primérd aorty a vyduti chybi jednotkovy (daj. Naopak ocefuji nazorné
grafické zpracovani statistickych vysledkd a kvalitni obrazovou dokumentaci
histologického zpracovani. Vysledky experimentu jsou prehledné shrnuty a s ohledem na
vysledky statistické analyzy spravné interpretovany. Autor korektné poukazuje na mozné
limity experimentu v nékterych parametrech. Ackoliv ve skupiné kontrolnich zvirat byl
oproti skupiné zvifat s atorvastatinem pozorovan vetsi narlst maximalniho priméru
aorty, nebyl tento rozdil statisticky vyznamny. Statisticky vyznamné rozdily mezi obéma
skupinami vSak byly zjistény pfi sledovani zmén ve sténé vyduti v prubéhu experimentu.
V posledni kapitole experimentalni ¢asti prace autor poukazuje na vyznam pro klinickou
praxi. Autorova prace potvrdila na velkém zvifecim modelu pozitivni vliv atorvastatinu na
rst vyduti dosud experimentalné prokdzany na malych zvifecich modelech. Nékteré
prokdzané zmény ve sténé vyduté by mohly v dusledku vést i ke zpomaleni rychlosti
rlstu aneuryzmat u lidi. Problémem naddle zUstdva davkovéni preparatu, protoze
v experimentu byly pouZity vyssi davky, neZ je bézné v humanni mediciné.

Posledni, tfeti &ast dizertaéni prace, je vénovana diskuzi a zavéru. Autor zde
prokazuje schopnost diskutovat vysledky své prace sodkazy na literarni udaje.
K podkapitole vénované screeningovym programim poukazuje na nutnost véasného
zachytu tohoto zivot ohrozujiciho onemocnéni. Interpretuje vysledky fady studii a
v zavéru poukazuje na slozitost celé problematiky a potfebu dalSich studii a experimentl

za spolupréace teoretickych a klinickych obor(.
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Zavérecéné hodnoceni:

Autor splnil cile prace, které byly spravné postulovany. Studie prokazala funkcnost
zvoleného animalniho modelu. Ziskand data z experimentalni ¢asti prace byla exaktné
statisticky zpracovdna a v zdvéru objektivné interpretovana. I pfes mnozstvi adaj,
analyzovanych parametrl a statistickych vysledkl, je préce diky spréavnému fazeni
informaci prehlednd. Formalni nedostatky tykajici se Cislovani tabulek a obrazk( nesnizuji
vysokou védecko-vyzkumnou Groven prace. Z diskuze vyzniva autorova velmi dobra
orientace v dané problematice a schopnost podpofit sva tvrzeni odkazy na relevantni
literdrni zdroje. Pozitivhim aspektem autorovy prace je skuteCnost, Ze se jedna o

experimentalni praci, jejiz vysledky by mohly byt vyuzitelné v klinické mediciné.

Dotazy na autora:

1. Jaky mé& autor nazor obecné na vyznam biomarkerd pro predikci rUstu a hrozici
ruptury vyduté, a konkrétné na v literatufe hojné diskutovany a v klinicke praxi
dostupny homocystein?

2. V metodice experimentu autor na str. 62 hovofi o nasazovani stenozujici manzety
na bfiéni aortu t&sn& pod ostupem rendlnich tepen k podpofe rdstu vyduté.
Z jakého materiadlu je manzeta a jakym zplsobem autor zajistil, aby stendza
vytvofend manzetou byla u vSech animalnich modell stejnd ve vztahu k diametru

aorty?

Piredlozena dizertaéni prace prokazuje autorovu velmi dobrou znalost zkoumané
problematiky a jeho schopnost systematické experimentalni prace, stejné jako
jeho predpoklady pro samostatnou tvorivou védeckou praci. Autor tak spinil
pozadavky pro obhajobu doktorandské dizertacni prace stanovené prislusnym
VS zakonem. Doporuduji praci pfijmout v pfedlozené formé a na zakladé jejiho

obhajeni doporuéuji udélit MUDr. Karlovi Houdkovi titul ,,Ph.D." za jménem.
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