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OPONENTSKY POSUDEK

na disertacni praci MVDr. Mgr. Zbyinika Tonara natéma "KVANTIFIKACE V DESKRIPTIVNIM
A EXPERIMENTALNIM STUDIU FUNKCNI MORFOLOGIE CEVNi STENY"

Ptedlozend disertacni prace je souborem ptvodnich védeckych praci a souhrnd, které jsou
zameéfeny na kvantitativni hodnoceni struktury cévni stény. M4 celkem ¢islovanych 156 stran,
z ¢ehoz 30 stran je vénovano pisemnému komentdfi védeckych sdéleni pfiloZzenych na
zbyvajicich 122 ¢islovanych stranach a kapitola "Zavér" je umisténa na poslednich 4 stranach.
Formaln¢ je prace Cclenéna standardnim zplsobem, pificemz kapitola "Vysledky" je
reprezentovana 17 publikovanymi sdélenimi vztahujicimi se k tématu disertacni prace, z nichz
2 prace jsou uvedeny v databazi Web of Science (WoS) a jedna prace je odeslana do redakce
impaktovaného Casopisu Veterinarni medicina (Vet Med-Czech, IF = 0,621). V tomto misté
povazuji za vhodné upozornit na to, ze jsem u doktoranda recentn¢ zaznamenal celkem 7
zaznami ve WoS (z niZ jedna prace ma charakter kratkého sdéleni a jeden zdznam ma
charakter abstraktu). Obdobny vysledek, tedy 7 zdznamii, jsem naSel v databazi PubMed. a v
databazi Scopus je registrovano najméno Tonar Z. 6 zaznamu.

V tvodu své disertani prace doktorand jasné vymezuje téma, kterym se hodla zabyvat.
Prezentuje historicky ptehled vyvoje kvantifikacnich metod v mikroskopii s diirazem na
oblast stereologie. Jsou zde zminény nejCastéj§i postupy matematické morfologie a
stereologie vCetn¢ matematickych zptsobt odhadu riiznych parametrti biologickych struktur,
jako jsou napiiklad délka, povrch, objem ¢i pocetni hustota rznych struktur v tkanovych
blocich. Faktograficky je ukazano, ze od pocCatki moderni stereologie, poloZzenych v
Sedesatych letech minulého stoleti, prod€lal tento obor dynamicky vyvoj pfedevS§im diky
rozvoji vypocetni techniky, mikroskopické techniky a zobrazovacich metod. Z pohledu
dneSnich znalosti a potfeb biomedicinskych oborti povazuji za klicovy rozvoj 3D a 4D metod
modelovani biologickych struktur, a to nejen v oblasti zakladniho vyzkumu, ale 1 klinickych
oborti. Qd obdobi "unbiased stereology" jiz uplynula fada let a diky optimaliza¢nim metodam
predevsim v matematickych oborech a informatice méme nyni moznost optimalizovat design
provadénych studii a zvySovat jejich efektivitu.

Na zaklad¢ ziskani potifebnych teoretickych znalosti si Dr. Tonar postupné stanovil 11
otazek a hypotéz své védecké prace, na nez se pokusil odpovédét svymi publika¢nimi
vystupy. Jednalo se o 3 hlavni oblasti, a to 1) metody a zptisoby kvantitativniho popisu cévni
steny, 2) sledovani a studium aterogeneze vcetné jejich komplikaci a 3) vyuzitelnost
morfometrie a 3D rekonstrukce v biomechanice cévni stény. Pravé zvolena metodologie
disertacni prace piedstavuje ptistup, ktery je vyuzivan v modernich morfologickych oborech
ve veétsi mife az s rozvojem vypocetni techniky a s nastupem moznosti matematického
modelovani. Doktorand se soustfedil na 3 skupiny postupi, které vyuzil ve své praci.

1) Piedné Slo o analyzu obrazu (image processing), jejiZ principem je ziskani grafickych dat,
kterd se s vyuZitim vhodného softwaru matematicky zpracuji, pficemz na vystupu metody
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nalezneme popis vlastnosti vstupniho obrazu nebo jistym zpisobem modifikované grafické
udaje. Pii tomto postupu lze vyuzivat rizné mezistupné zpracovani grafickych dat, kterymi
mohou byt naptiklad zvyraziovani definovanych poli obrazu, vyhlazovani obryst, piidani
slupky objektu apod. V soucasné dob¢ jiz existuje pomérn¢ velké mnozstvi rizn¢ komfortnich
balikii pocitacové analyzy obrazu, kdy zéalezi v podstaté pouze na badateli, které parametry
analyzy ve své praci uptednostni.

2) Dalsim metodickym pfistupem byla stereologie, ktera umoziuje naptiklad odhad povrchu
objektu véetn¢ povrchové hustoty, dale odhad délek struktur ve 3D ¢i 2D 1 odhad ploch a
objemu objekti véetné dalSich sterologickych moznosti.

3) Tretim metodickym zamérem doktoranda bylo pouziti metody trojrozmérné rekonstrukce
(zde minéno trojrozmérné pocitacové rekonstrukce), ktera je v morfologickych oborech v
posledni dobé hojn¢ vyuzivana. Piinosem této metody je predevsim moznost rekonstruovani
anatomickych ¢i histologickych struktur velmi Casto ze sériovych histologickych fezl, kdy
jsme schopni zjistit prostorové vztahy mensich ¢asti uvnit vétsich vzorkti. Vedle moznosti
3D ¢i 4D vizualizace vybranych struktur lze zvolenym postupem ziskat i cenné kvantitativni
udaje napiiklad o plose a objemu sledovanych objektl. Vhodnym a efektnim vyuzitim
uvedenych moznosti, avSak bez vyuziti klasického histologického pfistupu, je napiiklad
konfokalni mikroskopie vyuzivajici optické fezy tkané ¢i bunék.

V navaznosti na v disertaci uvedené vysledky védecké prace Dr. Tonara lze konstatovat, ze
vétSina z nich (snad kromé zahrnutych abstrakt) prosla vefejnym posouzenim, a nepovazuji
proto za ucelné zde o nich diskutovat. Zamétim se proto spiSe na zavéry disertacni prace,
které povazuji za klicové z pohledu celého pribéhu doktorského studijniho programu.

Obdobn¢ jako Dr. Tonar povazuji za hlavni piinos jeho disertacni prace uvedeni moznosti
hodnoceni morfologickych informaci s vyuzitim viceméné¢ matematickych piistupti véetné
aplikace statistickych metod. Doktorand dobfe vystihl vyhody metod obrazové analyzy
zvlasté pii automatizaci zpracovani velkého mnozstvi podobnych histologickych vzorkt. Pfi
studiu aterogeneze a jejich komplikaci navrhl vhodné parametry, které je efektivni sledovat
pfi posuzovani vulnerability aterosklerotickych 1ézi. Obdobné¢ navrhl metodiku pro
posuzovani rozdilti ve stavbé stény normalni a aterosklerotické aorty s vyuzitim experimentu
na laboratorni mysi. Z hlediska metod morfometrie a 3D rekonstrukce v biomechanice cévni
stény naznaCil na zdkladé svych vysledki vhodnost ¢i omezeni pouzitych morfometrickych
postuptl véetné zplsobu vyuziti morfometrickych daji pro kompozitni model aortalni stény.

Z hlediska dalsiho vyvoje badatelské ¢innosti Dr. Tonara je zfejma perspektiva v pokra¢ovani
studia mikroskopiscké struktury subrenalni aorty na modelu chronického selhani potkand s
parcialni nefrektomii a hypertenzi, ¢emuz jist¢ pomuze jiz optimalizovand metodika
vzorkovani histologickych ftez. Rovnéz spolupraice s IKEM v Praze, zaméfend na
histologické hodnoceni vlivu tkanovych lepidel, je slibnym pfistupem, pii némz Ize
efektivnim zplisobem vyuzit dosavadni zkuSenosti doktoranda. Za zminku stoji také
spoluprace s Flebologickym centrem Praha pti vyzkumu varikéznich vzorkli povrchovych zil
dolnich koncetin i spoluprace s veterinarni univerzitou ve Vidni.

K vlastni disertacni praci mam nekolik poznamek a dotazl, které maji navodit predevsim Sirsi
odbornou diskusi o zpracovaném tématu a nikoliv kritiku disertacni prace.

1) Jak si doktorand ptedstavuje dalsi rozvoj a vyuziti matematickych postupl (morfometric a
stereologie) v klinické diagnostice?

2) Do jaké miry je kvantifikace kliCovym prvkem v soucasné funkéni morfologii?

3) Je optimalizace vhodnym pfistupem ke zptesiiovani morfologickych udajt?



4) Do jaké miry lze pfijimat validitu vystupt rekonstrukéniho softwaru u neinvazivnich
diagnostickych pfistroji napt. typu CT ¢i sonografu?

5) Bude mozna v budoucnu néjakd mira automatizace pii diagnostice patohistologickych
vzorkt?

Dr. Tonara zndm z odbornych akci prakticky od doby pocatku jeho vysokoskolského
studia a mohu prohlasit, ze jde o pilného, skromného a cilevédomého studenta, ktery se nikdy
nebal zavadéni novych metod a piistupi do morfologickych obort. Vysledky jeho disertacni
préce jsou toho konec konct dikazem.

Zavérem lze konstatovat, ze predlozené dilo spliiuje vSechna kritéria kladend na disertacni
praci v biomedicinskych oborech. Autor prokazal nejen schopnost samostatné védecké
¢innosti, ale 1 schopnost ziskané vysledky objektivné posoudit a vyvodit odpovidajici zavéry.
Uroveii zpracovani i prezentace ziskanych dat svédéi o velmi dobrych teoretickych i
praktickych znalostech doktoranda. Na zakladé uvedenych skutecnosti konstatuji, ze se jedna
o zdatilé védecké sde€leni, a doporucuji proto disertacni praci MUDr. Mgr. Zbynka Tonara
k obhajob¢ s tim, aby mu byl v piipad¢ jejitho uspésného prubehu udélen akademicky titul
doktor ve zkratce Ph.D. podle § 47 Zakona o vysokych Skolach ¢. 111/98 Sb.
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