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1. Forma disertacni prace

a) samostatna prace zpracovana X

b) tematicky uspotadany soubor uvefejnénych praci s komentaiem a diskuzi

Jsou-li v souboru uvefejnénych praci dle pism. b) prace, jichz je Ano
doktorand spoluautorem, je vymezen podil doktoranda a je dolozen

prohlasenim spoluautorti o jeho piinosu k jednotlivym pracim? Ne

2. Aktualnost tématu disertacni prace

X | Prace je velmi aktualni ... aktualni ... neni aktudlni

Zduvodnéni a komentaf;

Problematika infekce HIV je studovana jiz vice nez 40 let a s pfibyvajicimi poznatky se
objevuji dalsi oblasti pro vyzkum. Jednim z velmi aktualnich zkoumanych okruhti je imunitni
odpoveéd’ osob zijicich s HIV (PLWH) na standardni, ale také na specifické terapeutické
vakciny proti HIV. Imunitni odpovéd’ na jednotlivé vakciny uzce souvisi s aktualni
imunokompetenci vakcinovanych osob, danou absolutnim po¢tem CD4+ lymfocyti T v dobé
ockovani. Predmétem studia v predloZené dizertacni préci jsou okruhy problémi souvisejicich
s vakcinaci vybranymi vakcinami u souboru PLWH z nasSeho ptedniho pracovisté — HIV

centra FNB v Praze.

3. Cile a hypotézy disertace — definice, adekvatnost, naro¢nost

X | Vynikajici Primérna kvalita Podprumérna kvalita

Zduavodnéni a komentaf:

Cilem prace bylo jednak uspotfddat maximum dostupnych informaci o problematice ockovani
dospélych PLWH a v ¢asti experimentalni pak ovétit aktualni situaci v kohort¢ PLWH HIV Centra
FNB s vyuzitim dat ziskanych ze ¢tyt vlastnich vyzkumnych projekt. Vystupy by mohly slouzit
i dalsim odborniktim pfi volbé optimalizované vakcinacni strategie pii oSetrovani PLWH.
Jednotlivé projekty mély specifikovanou strukturu, v niz hypotézy nebyly explicitné
stanoveny. Je skoda, Ze nebyly k dispozici kontrolni soubory ockovanych HIV negativnich
0sob, aby mohlo dojit k lepsi statistické komparaci.

Adekvatnost postupu piipravy jednotlivych projektti byla zajisténa. Naroc¢nost byla dana
poctem odbérli, zpracovanim vzorka a vybérem vhodnych dat, zeyména u 2vétsich soubort.
Ziskana a zpracovana data jsou z pohledu CR originalni, nebot’ redlna data z jednotlivych
pracovist’ CR nejsou globalné dostupna.




4. Metody vyuzité v disertaci - jejich volba, adekvatnost, naro¢nost

X | Adekvatni Hrani¢ni, méné naro¢né Neadekvatni

Zduvodnéni a komentar:

Metodiky a vybér nemocnych byly provedeny dle standardnich postupti obvyklych pro
Klinické studie. N¢které soubory v8ak nedosahovaly zvyklych pocti pro klasicka statisticka
zpracovani (napf. vakcinace proti pandemické chiipce n=34). To vSak muze souviset mj. i
S obtiznym naborem probandi a pfisnymi zatazovacimi kritérii.

5. Postup FeSeni problému a vysledky disertace

vynikajici | X | nadprimémé pramérné podpramérné slabé

Zduvodnéni a komentar:

Jednotlivé projekty byly feSeny postupné dle vyzkumnych plant. Ziskana data byla
statisticky zpracovana.

Analyza dat ziskanych pii feSeni jednotlivych projektt vedla k témto zaveéram:

Po podani jedné davky pandemické chiipkové vakciny se potvrdila dostate¢na u¢innost a
bezpecnost této vakeiny.

Zkracené schéma ockovani proti KENC neni pro PLWH vhodné.

Proockovanost proti tetanu a VHB u mladsSich jedinct je relativné dobra, ale proti VHA,
chiipce a KENC je velmi nizka.

Proockovanost osob s infekci HIV proti covid-19 se v 21 zemich stfedni a vychodni Evropy,
sdruZzenych do expertni skupiny ECEE, v dob¢ sbéru dat vyznamnym zptsobem lisila.
Pohybovala se v rozmezi 1,1-23 % u jedné davky a 1-4,1 % v ptipad¢ dvou podanych davek.

Konkrétni ptinos doktoranda:

Vakcinaéni strategie a realné vysledky z praxe nebyly dosud u PLWH v CR komplexné
zpracovany. Je proto nutno ocenit snahu autora tyto tidaje ziskat a seznamit s nimi
odbornou vetejnost, coz ucinil publikovanim vysledki ¢tyt dil¢ich projektl v Casopisech
s IF. Praktickym vystupem dizerta¢ni prace je Doporuceny postup o¢kovani dospélych
osob s infekci HIV-1, schvaleny 21.9.2021 vyborem Spole&nosti infekéniho lékaistvi CLS
JEP.

6. Hlavni vysledky, nové poznatky, piinosy a jejich pivodnost — vysledky jsou:

X | ptivodni pfevazné ptvodni z€asti ptivodni nejsou puvodni

Zdivodnéni a komentar (ptehled hlavnich vysledki):

Projekt €. 1 se vénoval studiu ucinnosti a bezpecnosti pandemické chiipkové vakciny,
obsahujici antigeny nového kmenu CHA HIN1. Na souboru 34 probandt, jimz byla
podéana jedna davka pandemické chiipkové vakciny se ovéfila dostatecna ucinnost a
bezpecnost této vakciny.

Projekt €. 2 se vénoval zhodnoceni vhodnosti vyuziti zrychleného schématu ockovani proti
KENC pomoci vakciny Encepur adult. Studovany soubor tvotfilo 28 PLWH, 1é€enych ART
s HIV RNA <20 kopii/ml a absolutnimi po¢ty CD4+ lymfocyta T >400/ul. Ke dni 28 byla
protektivni hladina protilatek zjisténa u 35,7 % 0sob, ke dni 60 mélo protektivni hladinu
39,2 % osob, ke dni 180 25,0 % a po jednom roce 21,4 %. V tu dobu byla podana booster
davka vakciny a za jeden mésic po jejim podani byla ochranné koncentrace specifickych
protilatek prokdzana u 96,4 %. VétSina ockovanych v priibéhu prvniho roku nevytvotila
protektivni protildtkovou odpovéd’. Autor nepovazuje zrychlené schéma vakcinace proti
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KENC za optimalni pro PLWH.

Projekt ¢. 3 se zaméfil na proockovanost PLWH proti bézné se vyskytujicim infekénim
nemocem. Zjistilo se, ze prooCkovanost proti tetanu a VHB u mladsich jedincti je relativné
dobra, ale proti VHA, chfipce a KENC je velmi nizka.

Posledni projekt ¢. 4 sledoval proo¢kovanost PLWH proti covid-19 v 21 zemich stéedni a
vychodni Evropy. V dob¢ sbéru dat se zjistily vyznamné rozdily mezi jednotlivymi
zemémi. Proockovanost se pohybovala v rozmezi 1,1-23 % u jedné ddvky a 1-4,1 % v
ptipad¢ dvou podanych davek.

Ziskané vysledky lze povaZovat za piivodni v podminkach CR a zemich zafazenych do
skupiny ECEE.

7. Uplatnitelnost vysledku disertacni prace pro rozvoj oboru Preventivni medicina a
epidemiologie, pripadné pribuznych obori

vynikajici | X |nadprimérna primérna podprimeérna slaba

Zduvodnéni a komentar:

Dizertacni prace je zaméfena na vyuziti n€kterych vakcinacnich postupit u PLWH. Pro
pracovisté, ktera se témto pacientim vénuji ma dizertacni prace prakticky vyznam pii volbé
vhodné vakcinacni strategie proti infekénim nemocem, které byly pfedmétem predkladané
dizertace.

Pro pottebu Sirsi Iékatské vetejnosti miize slouZzit vystup této dizertacni prace: Doporuceny
postup ockovani dospélych osob s infekci HIV-1, schvaleny vyborem Spole¢nosti
infekéniho 1ékarstvi CLS JEP.

8. Splnéni cili disertacni prace

Vynikajici | X | Nadprumérné Primérné Podprimérné Nesplnéno

Zduvodnéni a komentaf;

Pro ucely vypracovani dizertacni prace byly definovany dva cile:
1. Zpracovat dostupné informace o problematice ockovani dospélych osob s infekci HIV
2. Predmétem experimentalni ¢asti bylo ovéfit aktualni situaci v kohort¢ PLWH HIV Centra
FNB
Cile, které byly definovany, byly splnény. Pofizena data byla fadné¢ statisticky zpracovana,
vystupy byly publikovany v odbornych ¢asopisech, v¢etné impaktovanych.

9. Publikovani vysledkii diserta¢ni prace - vysledky publikovany

X | byly byly &aste¢nd nebyly Nelze zjistit

Zduvodnéni a komentaf;

Publikace vzniklé v rdmci feSeni této dizertacni pace:
1. Jilich D etal. Acta Virol. 2012;56(4):349-351. (1F 0.682)
2. Jilich D et al. Cent Eur J Public Health. 2019;27(3):217-222. (IF 0.653)
3. Jilich D et al. Epidemiol Infect. 2021;28(1):149:e41. (IF 6.520)
4. Jilich D etal. HIV Med. 2022;23(5):546-552. (IF 3.094)

10. Formalni uprava diserta¢ni prace a jeji jazykova droveri:

vynikajici | X [nadprimérna pramérna podprimérna slaba




Zduvodnéni a komentar:

Prace ma velmi dobrou odbornou uroven i grafickou Gpravu, je napsana na 134 stranach,
vcetné pfiloh a literatury (na 300 citaci pfedevs§im ze zahrani¢niho pisemnictvi, Z nichz ¢ast
citaci je jiz star$iho data). Formalni Gprava je standardni, v textu je 10 tabulek a jeden graf.
Seznam zkratek je uveden na Ctyfech stranach.

Prace je ¢lenéna do 11 standardnich kapitol. Po tvodu je podan aktualni piehled problematiky
infekce HIV a pribéhu vybranych infekénich onemocnéni u bézné populace a u osob s HIV,
ktera jsou vV experimentalni ¢asti pfedmetem zkoumani. Samostatna kapitola se vénuje historii
a principim vakcinace. Experimentalni ¢asti je vénovano 28 stran. Na zavér prace je uveden
Doporuceny postup o¢kovani dospélych osob s infekei HIV-1.

Do budoucna autorovi doporucuji peclivéji se vénovat zavéreénému Cteni celého textu, nebot’
jak autoreferat, tak vlastni dizerta¢ni prace obsahuje fadu nekompletnich slov, nékdy i ne
zcela jasné formulace vét. Také literarni zdroje maji dle CSN jasné stanoveny tvar pro citace.
Napf. u internetovych zdroju chybi datum ziskani pfislusného odkazu. U publikace Bene$ J a
kolektiv chybi uvedeni citované kapitoly a rozsahu stran.

Pro lepsi prehlednost mechanismu replikace HIV, imunitni obrany hostitele a principd
imunizace by bylo vhodné doplnit text schématy ¢i obrazky.

Tyto nedostatky v Gipravé textu v§ak zasadnim zptisobem nezhors$uji kvalitu prace jako celku.

11. Celkové hodnoceni disertacni prace

Tvlrci schopnosti v dané oblasti vyzkumu student: Prokazal/a | X | Neprokazal/a

. 3 T , , spliuje | X
Pozadavky standardné kladené na disertacni prace v daném oboru prace: i

nespliuje
Diserta¢ni prace poZzadavky uvedené v § 47 odst. 4 splituje | X
zakona €. 111/1998 Sb., o vysokych Skolach: nespliiuje
Celkova uroven disertacni prace je:
vynikajici | X | nadprimérna primé&rna podprimeérna slaba

Zduvodnéni a komentaf;

INa zavér bych chtél zdiraznit, ze MUDr. D. Jilich dlouholetou praci v HIV centru FNB,
publikovanymi vysledky a pfedlozenim doktorské disertaéni prace prokazuje schopnost samostatné
védecky pracovat a Ze mé kritické pripominky nikterak nesnizuji hodnotu ptedlozené prace.

Doporucuji ji proto jednoznac¢né s kladnym hodnocenim k obhajobé.

12. Vyjadreni k vysledku kontroly originality prace

Pti provedeni kontroly originality programem Turnitin byla zjistovana shoda s jinymi zdroji
dostupnymi v databazi v 1-11 %. Pfislusné zdroje byly fadné citovany.
Zavér: PredloZenou dizertacni praci Ize povaZovat za puvodni.

13. Diserta¢ni praci k obhajobé doporutuji | X nedoporucuji

14. Otazky k obhajobé




1. Jaké ma autor zkuSenosti s vakcinaci PLWH, cestujicich do rizikovych destinaci,
zejména s o¢kovanim proti Zluté zimnici, biiSnimu tyfu, japonské encefalitidé ¢i
MPX ?

2. Jak probiha vyvoj vakcin proti samotné infekci HIV-1 ?

3. Klistova meningoencefalitida u PLWH. Je opravdu nutno tyto osoby o¢kovat pokud
maji prubéhy lehké ¢i jsou dokonce asymptomatickeé ?
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