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Piredmét habilitace

Habilitaéni prace se tyka zavadéni novych metodickych principti do histopatologické a
molekularné  genetické  diagnostiky cholestatickych jaternich 16z, Jsou prezentovany
originalni soubory 70 riznych p¥ipada familiarni Zloutenky/cholestazy s vysvétlenim jejich
genctické piiciny. Prace pfinasi nové poznatky o tloze ndkterych transportnich proteini
v jaterni detoxikaci resp. metabolismu bilirubinu Viechny vysledky prace jsou publikovany
v plivodnich a kazuistickych sdélenich.
Formalni aprava a ¢lenéni

Habilitacni prace o 88 strandch je ¢lenéna zvyklym zptisobem a je doplnéna kvalitng
zpracovanou a piehlednou obrazovou dokumentaci, tabulkami, schématy a 264 vesmés
recentnimi literdrnimi odkazy. Préace je pfehledna, srozumitelna a koncizni.

Soucasti habilitatni prace je seznam a in extenso kopie publikaci autorky souvisejici pfimo
§ ematem habilitatni préce: 4 pivodni prace v periodicich s IF (3x jako hlavni autor), 6
publikaci/piehledovych &lankd (3x jako hlavni autor v periodicich s [F) a 2 kapitoly
v monografiich.
Aktudlnost

Prace fe§i velmi sloZitou problematiku diagnostiky vzacnych familiarnich Zloutenek a
dédiénych cholestatickych syndromt s aplikaci technologicky naroénych laboratornich metod
do diagnostick¢ho procesu. Autorka prokazuje vybornou orientaci v dané problematice.
/vlaste dobfe jsou zpracované kapitoly tykajici se tvorby zlugi, patofyziologie Zloutenky a
cholestdzy a kapitola tykajici se hereditarnich predispozici u ziskanych cholestatickych stavi.
Ziavéry habilitaéni prace

Je uvedeno 10 jednoznaénych zavérd (Kapitola 6 — Shrnuti vysledki) se zjisténim zcela
novych skutecnosti (objeveny nové patogenni mutace genii u pacientd s PI'IC, BRIC, DJS,
objasnéna role nékterych transportnich proteinti pfi degradaci hemu a pfi vzniku Rotorova

syndromu). Kvalitni diskuze je soudasti ptilozenych publikaci.

71480 pozitivni prvky prace



e kvalitni vodni ¢ast
o zdiraznéni integrace a komplexity diagnostického postupu u této skupiny
onemocnéni a ukazka realizace této integrace (spoluprace klinickych pracovnikd,
centra molekularni biologie a Gstavu patologie) véetné zahraniéni spolupréace
e publikované vysledky a jednoznaéné zavéry piinaseji zlepSeni diagnostického
postupu
Celkova koneepee
Autorka se systematicky zabyva hepatopatologii jiz pies 15 let a patii zcela nepochybné
mevi $pickové odborniky v této oblasti resp. v oblasti dédiénych, zejména metabolickych
chorob jater. Velmi kladng musim tak¢é hodnotit, Ze autorka prokazuje schopnost nejen
kvalitni histologické diagnostiky ale i hlubokou znalost nejnovéj$ich poznatkli z oblasti
molekularni patologie, imunologie a genetiky - stdva se tedy komplexnim specialistou se
schopnosti aktivné rozvijet ptislu§nou oblast patologie.
Otazky pro autorku habilitaéni prace
I. Jsou znamy néjaké nové poznatky o vzajemném ovlivnéni sekundarnich Zlu€ovych
kyselin a mikrobiomu?
2. S odkazem na kapitolu 5.8 a publikaci autorky v World Journal of Gastroenterology
(DJC coinciding with colon cancer and atherosclerosis. Sticova E et al, 2013, IF 2,4) -

jaké je pfipadna role PPARs a Zlugi v patogenezi kolorektalntho karcinomu?

]

Kromé jaternich predispozici - jsou znamy také extrahepatalni hereditarni predispozice
u cholestatickych stavi?

4. Pouziva se navrhovany diagnosticky IHC panel (viz. shrnuti vysledkd — kap. 9, ¢L. 1)
také v zahrani¢i a jaké je organizace zahraniénich center zabyvajicich se
diagnostikou/lé¢bou metabolickych poruch jater (s odkazem na autoréinu pracovni a
védeckou zkuSenosti z King’s College v Londyng) ?

Lavér
[Cvalitni habilitagni prace, jednoznaéné doporucuji k aspédnému obhdjeni a ziskani titulu

docent.
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