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OPONENTSKY POSUDEK

na doktorskou disertaéni praci MUDr. Jifiho Uhlika: ,, Vliv riznych experimentalnich,
diagnostickych a terapeutickych zisahu na bunky epitelu dychacich cest“.

Diserta¢ni prace MUDr. Jifiho Uhlika. studenta doktorského studia 2. LF UK v Praze.
byla predloZena v jednom svazku, ktery ¢ita 171 stran véetné seznamu pisemnictvi (245 !
citaci vesmés soucasné zahraniéni literatury). Jeji souéasti je rovnéz soubor 16 piehlednych
tabulek a 103 obrazi. prevazné elektronogramu vétsinou excelentni kvality. Obrazy jsou
doplnény instruktivnim popisem.

Prace je psana dobrou ¢estinou a je ¢lenéna ponékud netradi¢né, nicméné do
piehlednych kapitol, coz umoziiuje ¢tenafi rychlou a solidni orientaci v popisované
problematice. V ponékud struéné tivodni kapitole (8 stran) autor prokazal. ze ma fundovany
prehled o dosavadnich poznatcich v oblasti zkoumané problematiky. Také volba
experimentalniho souboru a pouZita metodika zajistuji spolehlivou interpretaci ziskanych
vysledkd.

Vvznam zvoleného tématu pro rozvoj oboru

I kdyzZ se jedna o praci v oblasti zakladniho vyzkumu. povazuji ji za pfinosnou
vzhledem k tomu. Ze otazky spojené s problematikou struktury epitelu dychacich cest. funkce
jednotlivych. zde zastoupenych bunéénych typu a moznostech jejich ovlivnéni jednak
oteviraji prostor pro navazujici badani teoreticka. jednak hraji vysoce vyznamnou ulohu
v klinické praxi. Vzdyt dychaci systém a jeho funkéni stav bezprostredné ovliviiuje rozmanité
biologické aktivity organismu, coZ samo o sob¢ je dostate¢nym ditvodem k tomu. aby
predmétna disertacni prace byla povazovana za aktualni nejen jako zaklad pro dalsi rozvoj
morfologické védy. ale i1 pro praktické vyuziti.

PlInéni vytéenych cili
Je skoda, 7e predloZena disertace neobsahuje obvyklou kapitolu. ve které by byly cile
prace jasné formulovany. V uvodni kapitole a také na konci zavéreéné kapitoly jsou ovsem
uvedeny pasaze, ze kterych ¢tenaf celkem jasné pochopi primarni pfedstavu autora.
Cilem prace tedy bylo:
- doplnéni a rozsiteni poznatku o reakci jednotlivych typa bunék epitelu
terminalniho bronchiolu na pusobeni acetylcholinu. adrenalinu,




bronchospasmolytik a kortikosteroidi. aminophyllinu, mukolytika ambroxolu
a take o reakci na nékolikadenni hypoxii.
- Vzajemna komparace ziskanych vysledka
- Srovnani ziskanych poznatka s jiz dfive publikovanymi vysledky studia
reakce epitelu priadusnice na stejnou zatéz.
Dle nazoru oponenta lze po kritickém zhodnoceni konstatovat. Ze vytéenych cili bylo
dosazeno.

Metodika prace

Autor pouzil pro zpracovani materidlu a ziskani vysledkii metody transmisni
elektronové mikroskopie a prokazal perfektni zvladnuti technik. coz dokumentuje svymi
kvalitnimi elektronogramy. K pokustim pouzity experimentalni soubor celkem 42 SPF samci
kralika domaciho plemene novozélandsky bily byl dostate¢ny. Oponent v této souvislosti
predpoklada kladné vyjadieni ptislusné etické komise pro praci s laboratornimi zviraty.
Parametry bronchiolarniho epitelu byly rovnéz zpracovany analyzatorem obrazu Lucia ,
ziskané vysledky vyhodnoceny statisticky s naslednym ptehlednym vyjadfenim v tabulkach.
Zvolené a v praci pouzité metody povazuji za adekvatni vytyéenym cilim a dosazenym
vysledkum.

Vvsledky prace a noveé poznatky

Vysledky, které byly v prib&hu zpracovani materidlu ziskany. tvofi objemové cca
polovinu prace a predstavuji jeji nejvyznamnéjsi ¢ast. Také seznam pouzité literatury Citajici
245 tituli svédei o poctivém piistupu autora k feSenému tématu. Popis nalezi je piehledny a
je dokumentovan jednak souborem instruktivnich elektronogramii. jednak nazornym
tabulkovym vyjadfenim zjisténych parametra studovanych struktur. Je dobfe. Ze obrazy i
tabulky jsou zapracovany pfimo v textu. coz vyznamné podporuje nazornost a usnadiuje
orientaci.

Autorova polemika s nazory jinych badatelu na slozeni bronchiolamiho epitelu.
zastoupeni jednotlivych bunéénych typa a jejich ultrastrukturu je potésitelné obsahla a
zasvécena.

Vysledky disertace jsou ¢lenény do sedmi podkapitol a musim konstatovat. Ze objem
ziskanych dat je uctyhodny. Soucasti kazdé podkapitoly je i diskuse k poznatkiim zjisténym
po aplikaci konkrétni zatéze. V téchto pasazich prace navazuje a dale rozviji jiz diive ziskané
udaje z trachealniho epitelu. Nicméné. popis ultrastrukturalnich parametri jednotlivych
bunéénych typi zastoupenych v epitelu terminalniho bronchiolu je podrobny a profesionalni a
povazuji jej za velmi hodnotny — kone¢né piilozena fotodokumentace moje hodnoceni
potvrzuje. Pro lepsi orientaci by vSak urcité prospélo doplnit nékteré elektronogramy popisem
— napf. Sipkami. symboly apod.

Jako velmi pfinosné 1ze hodnotit zjisténi. Ze vystelka v jednotlivych etazich dychacich
cest reaguje na aplikovanou zatéZ rozdilné. tedy rozdilna je i neurohumorélni regulace. Na
tomto misté by bylo vhodné objasnit. pro¢ bvla provedena komparace mezi reakci Clara
bunék v epitelu bronchiolu a poharkovych bunék trachealni vystelky. Jsou-li regulovany a tim
1 ovlivilovany rozdilné (jak vyplyva z uvedené diskuse). je asi obtizné tyto dva typy bunék
srovnavat. To plati napf. pro reakci po aplikaci salbutamolu (prep. Ventolin Inhaler) a
beklometazonu (prep. Becotide Inhaler). to stejné i pro epitel po aplikaci aminophillinu.
Velmi rozdilna je i reakce sekre¢nich elementi v epitelu pridusnice a terminalniho
bronchiolu po aplikace ambroxolu (prep. Mucosolvan).




Ul

V prezentovanych vysledcich neni ovSem reakce poharkovych bunék ani dalsich typa
bunék epitelu pridusnice dokumentovana. je pouze diskutovana. V této souvislosti bych
doporucoval vSechny nasledujici komparativni studie vystelky dychacich cest doplnit o
obrazovou dokumentaci trachedlniho epitelu v tak priméfeném rozsahu. jak podrobné jsou
eventuelni diference diskutovany.

Kromé jiz vySe uvedenych mam k pfedlozené praci je§té€ nasledujici pfipominky a
dotazy:

- kapitola IV. Zavéry je velmi obsdhla a misty ma charakter diskuse.

- V- préci jsou terminologické nepiesnosti = napi. lysosom. lysozom apod:

- Na str. 25 a dale (obr. 7) je struktura oznacovana jako ..Fasinkova vakuola™.

NemiiZe se jednat napi. o zahyb povrchu burky?

- Jak si disertant vysvétluje pozitivni ovlivnéni ciliogeneze po aplikaci
adrenalinu?

- V €em spociva alteracni vliv acetvlcholinu ne epitelie terminalniho
bronchiolu a pro¢ jsou tak zietelné ultrastrukturalni diference v zavislosti na
davce (0.5 - 0.1g)?

- Pomémé znacny byl podil alterovanych bunék i po aplikaci preparatu Placebo
Inhaler. Pro¢?

Vyznam pro praxi a dal§i rozvoj védy

PredloZena disertacni prace vyznamnym zpusobem zpiestiuje a dopliiuje dosavadni
poznatky o stavbé epitelu terminalniho bronchiolu. o ultrastruktufe zde zastoupenych typt
bunék. o kvalitativnich i kvantitativnich zménach epitelu, vznikajicich pod vlivem vvie
uvedené zatéze. Z obecného hlediska prace predstavuje solidni zakladnu pro dalsi
experimentalni praci. Nékteré vysledky 1ze nepochybné aplikovat bezprosttedné v klinické
praxi.

Cely spis vychazi z dil¢ich vysledku vyzkumu, které byly samostatné publikovany
v odborném tisku a prosly tedy ispéSnou vefejnou oponenturou. Navic prace autora je
oponentovi znama také z referati na raznych morfologickych sjezdech.

Dotazy a pfipominky uvedené pii hodnoceni vysledkia badatelského usili dr. Uhlika
nemaji naprosto kriticky charakter. nesnizuji validitu vysledku. ale spise jsou jen zamyslenim
nad danou problematikou. Kromé jiz uvedenych k praci dal$ich pfipominek nemam.

Zaver

Diserta¢ni prace MUDr. Jifiho Uhlika..Vliv riznych experimentilnich,
diagnostickych a terapeutickych zasahu na bunky epitelu dychacich cest™ je hodnotné
dilo dokazujici vysokou kvalitu védeckovyzkumné ¢innosti autora. Zcela jisté spliuje
podminky stanovené v § 47 Zakona o vysokych skolach ¢. 111/98 Sb.

Proto rad doporucuji, aby byla jmenovanému po tispésné obhajobé prace a podle
platnych predpisu udélena hodnost ;

doktor ve zkratce Ph.D.

V Bmé dne 15. 8. 2007 prof. MVDr. l-rantiéek(]'ich}". Cse.



