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Posudek dizertacni prace MUDr. Martina Horvatha -, Biologicky vyznam zmén cévni stény a

aterosklerotického platu pro rozvoj aterosklerotického postizeni véncitych tepen”

Dizertacni prace dr. Horvatha je podana v alternativé in extenso. Je uvedena literarnim pfehledem

v rozsahu 22 stran. Tento prehled je velmi dobfe zpracovdn; zabyva se nejdFive patofyziologii
aterosklerotického procesu a kratkym rozborem jeho rizikovych faktord. Zvysena pozornost je
vénovana povrchovému smykovému stresu na cévni sténé a ddle popisuje rozdily mezi vulnerabilni a
stabilni aterosklerotickou Iézi. Jsou uvedeny typy vulnerabilniho platu, jeho struktura a kriticka mista
pro vznik ruptury. V dalsi ¢asti Uvodu jsou rozebrany prednosti a nedostatky biomarkert
aterosklerézy umozniujici definovat jednotliva rizika. Tato ¢ast vyustuje v popis vyznamu marker(
mikroRNA. Nejrozsahlejsi ¢asti literarniho Uvodu je popis zobrazovacich metod aterosklerotického
poskozeni cévni stény s koncentraci na pouzitou metodu blizké infradervené spektroskopii. Jsou
uvedeny literdrni Udaje prokazujici vyznam tohoto vysetieni pro odhad rizika ruptury platu

v zavislosti na jeho struktufe. Posledni ¢3st literarniho pfehledu je vénovana endotelidlnimu
smykovém tfeni a uvolfiovani mikroRNA.

Metodicka c¢ast prace je fazena ponékud neobvykle a je pro ¢tenare méné prehlednd. Popis pouZzitych
metod je ale vypracovan velmi presné.

Dizertacni prace pokracuje popisem tii oddélenych experimentd. V prvni ¢asti se autor zabyva
vyhledavanim mikroRNA $tépd, které vyznamné souviseji s rupturou vulnerabilniho platu. Autor
vysetfil tfi skupiny pacientl (20 STEMI, 20 s chronickou ischemickou chorobou a 20 kontrol) a
dokumentuje, Ze nékteré mikroRNA stépy souviseji s nekrézou myocytl ¢i rozpadem desticek. Dale
autor popisuje dvé mikroRNA (mikroRNA331 a mikroRNA1513p), které se vyplavuji z nestabilniho
platu a mohou slouzit pro identifikaci vulnerabilniho platu. Ziskana data v této ¢asti autor hodnoti
realné a skromné, na druhou stranu je tfeba vyzdvihnout, Ze tento pfistup ¢eského pracovisté

k definici vulnerabilniho platu obecné je velmi pfinosny. Autor zdokumentoval specificitu a senzitivitu
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tohoto markeru vulnerabilniho platu. PouZziti riznych metod oznaceni rizika vulnerability obecné
pfispiva ke znalostem této problematiky v klinickych studiich a je v ¢eském vyzkumu prioritni.

V experimentu 2 autor ovéruje na 45 konsekutivnich pacientech bezpecnost pouziti blizké
infracervené spektrometrie NIRS v kombinaci s IVUS. Autor prokazal, Ze poufZiti této metody u
pacientl je bezpecéné a lze ji v klinické praxi pouZivat.

V experimentu 3 bylo zafazeno 117 pacientd podstupujicich elektivni karoticky stenting, z nichz ¢ast
méla symptomatickou stendzu. Tato ¢ast popisuje vysledky NIRS — IVUS pro vySetfeni platu ve vnitini
karotidé. Autor zjistil, Ze mnoZstvi lipidového obsahu platu v misté vysetreni (LCBI) Ize velmi dobfe
urcit a prokdzal, Ze hodnota tohoto parametru je nejvyssi tésné pred mistem minimdlniho prostoru
lumen.

V obsahlé diskusi autor uvadi teoretické mnoznosti destabilizace aterosklerotického platu. Tento
popis je velmi podrobny a pravdépodobné presahuje moznosti observacni studie.

Pres vSechny drobné vyhrady hodnotim dizertaéni prdci dr. Horvatha jako mimoradné zdatilou snahu
Ceského kardiologického pracovisté prispét k obecné otazce feseni identifikace vulnerabilniho platu.

Otdzka: MnoZstvi vyplavené mikroRNA slouZici k definici vulnerbilniho pldtu vyrazné odlisilo skupinu
STEMI od dalsich dvou skupin. Pfitom ve skupiné STEMI jsou pacienti vyrazné méné léceni statiny
(pochopitelné proti stabilni chorobé). Domnivdte se, Ze tento rozdil by mohl zCdsti ovlivnit efekt
mikroRNA?

Zavérem konstatuji, Ze pfedloZena prace dr. Horvatha splfiuje vSechny podminky kladené na

dizertacni praci, prokazuje predpoklady autora k samostatné védecké praci a doporucuji udéleni

titulu Ph.D.

Prof. Ing Rudolf Poledne, CSc.
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