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Lécba nespecifickych stfevnich zanétl (IBD) v détském véku a parametrické
hodnoceni dosazeni efektu terapie v klinické praxi jsou €asto diskutovany v odborné
literatufe. Optimalizace a efektivita biologickée terapie (BL) v détské populaci trpici
IBD jsou zasadni, nebot’ BL je indikovana u pacientu s t&€z8im prib&éhem onemocnéni
a jeji ucinnost je krucialnim momentem z mnoha pohledu: objektivniho, subjektivniho
i ekonomického. Zatimco u dospélych pacientu je téma sérovych hladin infliximabu a
pfitomnosti protilatek proti nému, resp. jejich zavislost na hodnotach zanétlivych
markerud jako indikatort aktivity onemocnéni, pomérné dobfe védecky zmapovano,
data dokumentujici situaci u détskych pacientt s IBD zasluhuji podrobnég;jsi
zpracovani, které tato prace pfinasi.

Autor dizertaCni prace si vymezil nasleduijici cile:

1. Zhodnotit, zda jsou séroveé hladiny IFX (infliximab) a ATI (antibodies to infliximab,
protilatky proti infliximabu) béhem udrzovaci faze terapie u détskych pacientl
s Crohnovou chorobou (CD) asociované s laboratorni remisi onemocnéni
definovanou jako CRP pod 5 mg/l &i s druhotnymi ukazateli definovanymi jako
sedimentace erytrocytl mensi nebo rovnou 20 mm/hod a hodnotou fekalniho
kalprotektinu mens$i nebo rovnou 100 ug/g.

2. Identifikovat prediktivni faktory sérovych hladin IFX pomoci metody multivariate
mixed model.

3. Stanovit sérovou hladinu IFX, ktera by byla s nejlepsi senzitivitou a specificitou
spojena s remisi onemocnéni ur¢enou nevhodnéjSim laboratornim ukazatelem této
remise.

4. Objasnit vzajemnou asociaci sérovych hladin IFX a ATl u détskych pacient s CD.

Dizerta¢ni prace ma 136 stran textu a 1 pfilohu. Cituje 279 zdroju.

Z uvodu je patrné, Ze autor vénoval dostatecné usili obeznameni se s problematikou
IBD v détském veéku.

Analyzovany soubor je reprezentativni, nedostatky zptisobené nedokonalou
spolupraci probandu pfi odbéru materialu pro vySetfeni kalprotektinu ze stolice byly
odstranény pouzitim metody mnohocetného doplnéni. Metodiky stanoveni hladin
jednotlivych zanétlivych markert ze vzorkl krve a stolice odpovidaji sou¢asnym
medicinskym standardim.

Vysledkové €asti v rozsahu 11 stran dominuji graficka zobrazeni a tabulky

s komentafi. Jasné je popsana metodika sbéru dat, statistického zpracovani,
stanoveni senzitivity a specificity. Provedena mnohocetna regresni analyza je
pfehledné rozebrana a jsou vyvozeny adekvatni zaveéry.



Na 10 stranach diskuze MUDr. Ohem rozebira vyznam méreni hladin IFX a
naslednou praktickou implikaci resp. recentni doporuceni k provadéni monitorace a
naslednych uprav vedeni biologické terapie.

V zavéru je shrnuto, Ze sérove hladiny IFX a ATI jsou asociované s laboratornimi
ukazateli aktivity CD, Ze existuji prediktivni faktory sérové hladiny IFX, Ze Ize urcit
sérovou hladinu IFX, ktery odpovida s nejlepsi senzitivitou a specificitou remisi
onemocnéni urcené jinym laboratornim ukazatelem a konecné Ze sérové hladiny IFX
jsou nepfimo umérné ATI. Vysledky koresponduiji s vysledky vyzkumu, které byly
provedeny v dospélé populaci.

DalSi svou védeckou aktivitu souvisejici s tématikou IBD autor dokumentuje na 8
stranach textu (2 prace s tematiku détskych IBD).

Vysledky doktorandské prace byly publikovany v ¢asopise Digestive Diseases (IF
2,908). Aktualnim pocet citaci je 7.

Pfipominky:

Vzhledem k tématu disertace, které cili na efektivitu, resp. optimalizaci biologické
terapie a moznosti jejich hodnoceni, se Uvod jevi rozsahly (57 stran) a ne zcela
pfehledné objasnuje vychodiska prace.

Text prace vyzaduje plné soustfedéni a misty chybi logicka navaznost jednotlivych
oddild.

Drobné nepresnosti v popiscich a hodnotach tabulek (napf. tab €. 12 — hodnoty %;
intenzifikace prodlouzenim intervalu?).

Nedodrzeni jednotného formatu citaci.

Otazky:

1. Nebyla hodnota fekalniho kalprotektinu mensi nebo rovna 100 ug/g pfilis pfisnym
kritériem?

2.V praci jsou jako ukazatele laboratorni remise pouzity hodnoty CRP, sedimentace
erytrocytl a fekalniho kalprotektinu. Jaky je autortv pohled na navrzeny a recentné

publikovany MINI index, resp. jeho praktické vyuZiti?

Pfedkladana disertaCni prace spliiuje kritéria pro jeji obhajeni a udéleni
akademickeého titulu Ph.D.
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