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Oponentsky posudek na diserta¢ni praci MUDr. Otakara Duska ,, Podil mikroorganismt a

dalSich faktorti v procesu autoimunitni uveitidy“

Otakar Dusek se ve své dizertacni praci vénuje studiu mechanizmu pUsobeni mikroorganizmu
s vyuZitim mysiho modelu experimentalni autoimunitni uveitidy (EAU). Prace shrnuje vysledky
ziskané studiem vlivu Sirokospektrého antibiotika metronidazolu a plisobeni Escherichia coli Nissle
1917 (EcN) poddavané v preventivnich a terapeutickych reZzimech. Jak sam autor v praci zminuje
studium vlivu mikrobioty na etiopatogenezi rliznych, predevsim autoimunitnich onemocnéni je
v soucasné dobé Zhavym tématem fady praci, pfiemZz mechanizmus puasobeni vlivu
mikroorganizmu ve stfevé na systémovou imunitni odpovéd neni dosud znam, proto je téma prace

velmi aktualni.

Prace ma klasické clenéni, zahrnuje Uvodni teoretickou ¢ast, cile prace, material a metody,

vysledky, diskusi, zavér a seznam pouzité literatury.

V teoretické ¢dasti autor shrnuje soucasné znalosti o imunologii oka a uveitidé, véetné vlivu
mikroorganizm( na jejich rozvoj, 1écbu uveitid a model EAU. Tuto ¢ast hodnotim kladné, text je
jasny a kompaktné shrnuje znalosti o daném tématu, drobnou pfipominkou je vyuZiti citace

ucebnice (Horejsi 2017), pro delsi ¢ast textu.

Cile prace jsou definovany jednoznacné a detailné formulovany. V metodické ¢asti autor velmi
podrobné a prehledné (véetné vyuziti fotografické dokumentace) shrnuje pouzité metodické
pristupy, které jsou v ¢asti ,Vysledky” dokumentovany pomoci grafi, obrazk( a reprezentativnich
mikroskopickych snimk, vysledky jsou kvalitné diskutovdny a v zavérecné casti kratce shrnuty.
Formalni Groven prace je slusnd, v Casti prace je popis grafl rozdélen na dvé stranky, popisy os
v obrazku 16 jsou rozhozené pravdépodobné prevodem do formatu pdf. Nékteré véty by
potiebovaly doladit (,,Ziva EcN indukovala protizanétlivé zmény ve stfevé 7. den podobné tém 28.

den”). Pouzita literatura zahrnuje dostatecné mnozstvi citaci, které jsou ve spravném formatu.

Pro posouzeni vysledkd ziskanych pomoci priitokové cytometrie by bylo vhodné uvést Gatovaci

strategii, ale je ji moZné dohledat v ¢lanku Cells 2020.

Dizertacni prace je zaloZzena na dvou c¢lancich v kvalitnich odbornych casopisech s IF, v ¢lanku
v Casopise Cells (IF=4.336) je Otakar Dusek prvnim autorem, v ¢lanku ve Folia Biologica (IF=1.073)

je spoluautorem. Otakar Dusek je dale prvnim autorem a spoluautorem ve dvou ¢lancich



v ¢asopisu Ceskd a slovenskd oftalmologie. To je jisté dobrym zakladem pro kvalitni dizertaéni

praci. Uvitala bych, kdyby autor pfesné uved| podil své prace na jednotlivych publikacich.

Posuzovana prace je kvalitni, pfes uvedené vyhrady splfiuje vSechny pozadavky na disertacni
praci. MUDr. Otakar Dusek pfedloZenou praci prokazal, Ze se orientuje ve studované problematice
a ma predpoklady k samostatné védecké praci a schopnost kriticky zhodnotit ziskané vysledky.
Ocenuji spojeni klinické a experimentalni laboratore. V predloZené dizertacni praci se potvrdilo, Zze
takové spojeni prindsi origindlni vysledky. Proto doporucduji pfijeti dizertacni prace Otakara Duska,

a pIné ji doporucuji k obhajobé a udéleni titulu Ph.D.

K praci mam nékolik dotazu:

1. Uvedené vysledky jsou ziskany a z vétsi ¢dasti diskutovany na experimentdlnim mysim
modelu. Lze je korelovat se situaci u lidi?

2. Jsou popsané faktory EcN, které zajistuji/podporuji jeji probiotické ucinky ve strevé,
pripadné systémové?

3. yO T buriky jsou vyznamnymi producenty IL-17. Jaky je vliv y0 T bunék na rozvoj EAU?
Mohou se podilet na ovlivnéni odpovédi po podani ECN?

4. 1L-22 hraje vyznamnou roli v regulaci integrity epitelu Gl. Byly popsany zmény v tomto
cytokinu po podani EcN? Ma vliv na rozvoj EAU?

5. Vroce 2020 Anne-Katrin Probstel popsala migraci specifické populace B lymfocytl
produkujicich IgA ze stfeva do CNS pacientl s roztrousenou sklerézou. Tyto buriky se
podilely na regulaci zanétu (DOI: 10.1126/sciimmunol.abc7191). Bylo néco obdobného
popsano u EAU? Jaky je mechanizmus této intervence? Jaky je mechanizmus migrace
IgA* B lymfocytl do cilovych organd? Bylo by moZné tuto populaci lymfocytd vyuzit

k terapeutickym zdsahlm?
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