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Diserta¢ni prace se zabyva studiem kapilarniho fe¢i$té a endomysia atridlniho myokardu
pacient( s fibrilaci sini, se zaméfenim na faktory pfispivajici ke strukturdlni remodelaci tkané
pii srde¢nich onemocnénich, jako jsou fibréza, zanét a zmény kapilarniho fecisté. Téma prace
povazuji za velmi aktudlni, nebot’ patogeneze této velmi Casté arytmie nebyla dosud dostateéné

objasnéna.

Cilem disertaéni prace bylo pomoci histochemickych metod v atridlnim myokardu
pacientll s fibrilaci sini stanovit zastoupeni a mnozstvi komponent vldknité slozky
extracelularni matrix, kolagenu I, kolagenu III a elastinu, a profibrotickych rastovych faktort
TGF-p a CTGF k posouzeni fibrotickych zmén, stanovit zastoupeni, mnozstvi a distribuci
bunék imunitniho systému ke zhodnoceni zanétlivych zmén a stanovit mikrovaskularni denzitu,
pericytové pokryti kapilar a expresi VEGF reflektujici zmény kapilarniho fec¢isté. Cil prace byl
rozdélen na 2 ¢asti podle plGvodu vzorkd atridlniho myokardu, které pochazely bud’
z explantovaného srdce pacientil s pokrocilym srdeénim selhanim nebo byly odebrané
z myokardu pacientl pfi oteviené operaci srdce. PfestoZe byl zvoleny cil odborné naroény,

studentka jej ve své praci jednoznaéné splnila.

Podrobné popsané metody byly vhodné zvolené pro dosaZeni cile prace. Histochemické
metody, véetné kvantifikace vysledkii obrazovou analyzou, jsou na Ustavu histologie a
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embryologie 1. LF UK rutinné zavedené, coz poskytlo studentce moznost ziskat spravné vlastni

laboratorni dovednosti.

Velmi dobrou troven dosazenych vysledk 1 nasledné diskuse doklada jejich publikace
v kvalitnich mezinarodnich odbornych ¢asopisech s impakt faktorem, pfi¢emz i prvoautorské
¢lanky autorky jsou jiz citovany. 7 komplexni morfologické analyzy vzorkl atridlniho
myokardu pacientt s fibrilaci sini a pacientii se sinusovym rytmem vze§la fada prvotnich
nalezl, které vyznamné prispivaji k objasneéni role fibrilace sini pii strukturalnich zménéch
myokardu. Vysledky prace budou uplatnény pfi rozhodovani o sméfovani vyvoje novych
terapeutickych pfistupti nejen k 1é¢bé samotné fibrilace sini, ale také kombinace této arytmie

s dal§imi srde¢nimi onemocnénimi.

Disertacni prace je vypracovana na kvalitni Grovni. Obsahuje potfebné mnozstvi dat,
obrazkd, grafii a rozsahly seznam pouzité literatury, nicméné pocet recentnich citovanych praci
mohl byt vy$si. Formalni Uprava a jazykova Uroven odpovida charakteru disertaénich praci.
V praci se vyskytuji jen drobné preklepy ¢i nepiesnosti, které mohly byt pfi peclivéjsi kontrole
textu odstranény, napf. neni sjednoceno pouziti snebo zve slovech ,endomyzidlni a
mperimysialni“. Drobnou vyhradu, ktera nijak nesnizuje kvalitu prace, mém jen k nevhodnému
pouziti pojmu ,,syncytium* ve vété , Buriky sifiového a komorového myokardu jsou propojeny
do podoby syncytia pomoci specidlnich bilkovinnych struktur v jejich membranach.* na str. 15.
Pojem syncytium znamend mnohojademy utvar, ktery vznikl fizi nékolika bungk, tzn.
rozruSenim plazmatickych membran bungk a splynutim jejich cytoplazmy. Kardiomyocyty jsou
mezi sebou spojeny interkaldrnimi disky, ale k zaniku jejich plazmatickych membran
nedochazi.

Pericytové pokryti kapilar slouzilo k hodnoceni moznych rozdild v aktivité
angiogenniho procesu. V atrialnim myokardu pacienti s fibrilaci sini a pacientl se sinusovym
rytmem nebyl kvantitativni analyzou zjistén zadny vyznamny rozdil v pokryti kapilar pericyty.
Pravdépodobné proto nebyl vztah mezi pericytovym pokrytim kapilar a angiogenezi v praci
podrobnéji vysvétlen. Jak souvisi pericytové pokryti kapilar a angiogeneze?

K jakym nejvyznamné&j$im morfologickym zménam atridlnich kardiomyocyth dochazi
v disledku fibrilace sini?

Predlozend prace po obsahové a formalni strance spliiuje poZadavky kladené
na disertaéni praci, ma $iroky odborny rozsah a povazuji ji za zdafilou. Studentka prokazala
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tvlréi schopnosti v dané oblasti vyzkumu. Doporucuji proto disertacni praci k obhajobé a po
jejim uspésném ukonceni navrhuji udélit MUDr. Natalii Smorodinové titul doktora
filosofie (Ph.D.).

V Hradci Kralové, dne 10. kvétna 2023

doc. MUDrr. Dana Cizkova, Ph.D.
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