Oponentsky posudek disertaéni prace MUDr. Zbyika Pavelka s nizvem
Proteomika, lymfoeytarni populace u roztrousené sklerozy a disabilita

Autor pfedklada dizertadni préci v rozsahu 101 stran, kterou tvoif obecny tvod a nésleduje
komentovany soubor autorskych publikaci tykajici se proteomiky, lymfocytarni populace u
RS a disability. Obecny fivod pfindf soufasny obsahly pohled na patogenezi, kliniku,
vysetfovaci metody i moderni 168bu RS a také na piipadné markery predikce priibéhu nemoci.
Je dobfe literarng dokumentovan. V prvni studii nazvané Proteomic analysis of cerebrospinal
fluid for relapsing-remitting multiple ‘sclerosis and clinically isolated syndrome bylo
identifikovéno celkem 26 proteinfi, které byly zm&n&ny proti zdravym kontroldm. Sledovani
n&kterych zt¥chto proteind by mohlo mit i prakticky dopad. V daldich dvou studiich
nazvanych Lymphocytes in the treatment with interferon beta-1b a Lymphocyte populations
and their change during five-year glatiramer acetate treatment byly prokézany signifikantni
zmény n&kterych lymfocytirnich subpopulaci vramci uvedené Ié¢by. ZavEretnd studie
nazvanad Stovnani Ginnosti subkutdnng podavaného interferonu beta-la 44 ug,
dimethylfumaratu a fingolimodu v realné klinické praxi — multicentrickd observaéni studie
ukazuje na mo¥nosti rozboru dat ziskanych sbérem do registru ReMuS a v této studii autor
poukazuje na vyznam viasné eskalace terapie u pacientt s RS, u kterych neni uspokojiva
terapeutickd odpovéd na DMD 1éky prvnf linie. Zvolend témata jsou akiudlni a pifnosng,
nebot’ nejen napoméhaji pochopit mechanismy imunopatogeneze tohoto onemocnéni, ale
piinascji také n&které praktické vystupy, zejména v oblasti nalezenf n&kterych proteind a
lymfocytarnich subpopulaci, jejich? sledovéni v prabghu 1é¢by by piipadng mohlo pozitivné
ovlivnit praktické sledovani dlouhodobé ginnosti jednotlivych 1égebnych postupli u RS.
Prace zcela jednoznaénd spinila sledovany cil. Za klad prace povaZuji zejména prospektivni
charakter sb&ru dat v prvnich tfech studifch, které tak dévaji vysoce validni vysledky.
Hodnoceny text je po formalni a stylistické sirdnce zpracovan na vysoké Grovni, autor
prokézal hlubokou znalost problematiky. Vysledky vlastni prace jsou publikovany in extenso
v zahrani¢nich ¢asopisech s dostatecnym IF.

Formalni pFipominky

| V praci se objevuji nékteré drobné nedostatky:

1) v préci jsou nékteré drobné pfeklepy a gramatické chyby

2) kdo tvofil ve studii &.1 kontrolni skupinu, byli to opravdu zdravi lidé, kieff si nechali

vy3etfit likvor ? Jak k tomu byli ziskani ?

Praktické pfipominky:

Bylo by velmi vhodné, piipadné je moZno vysvétlit v rimei obhajoby disertacni prce, aby
autor v zavéru prace zdiiraznil jinak velmi cenné praktické vystupy — zejména ve smyslu, zda
doporuduje rutinni vySetfovani n&kterych proteint, pfipadng lymfocytdrnich populaci,
piipadné jejich monitoring v pritbéhu 1é8by pacientit s RS (a u kterych skupin pacientd by to
bylo nejvhodngj¥), pifpadné vjakych intervalech a jakd by pak byla interpretace
patologickych hodnot ve vztahu ke klinickému p¥ipadng radiologickému pribéhu nemoci
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Souhrn;

Dizerta&nf prace p¥ind$i piivodni vysledky a spltiuje kladené poZadavky v oboru. Téma
je zpracovéno pfehledné a srozumitelng. Tuto disertaéni praci jednoznadng doporuduji
k obhajobg a v pifpads dsp&sného obhdjeni autora d&leni v&deckého titulu doktor ve zkratce
Ph.D. dle §47 Zékona o vysokych $koldch &. 111/98 Sh.

V Ostravé dne 22. fijna 2018

MUDr. Pavel Hradilek, Ph.D.




