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Disertacéni prace Mgr. Miloslava Zloha

,Dual role of neurotrophin BDNF and VGF in the regulation of the

pathogenesis of retinal autoimmune inflammation*

Mgr. Miloslav Zloh predlozil k posouzeni disertaCni praci, ktera se zabyva velmi aktualnim a
dalezitym tématem v oblasti oftalmologie, neurologie a imunologie, konkrétné roli
neurotrofinu BDNF a VGF v patogenezi autoimunitniho zanétu sitnice. Autor pfinasi nové
poznatky o potencialnim terapeutickém vyuziti téchto molekul v 1é€bé zanétlivych

onemocnéni sitnice.

Téma této prace je pro humanni medicinu velmi aktualni a je velmi dobfe zpracovano.
Vyznamnym pfinosem prace je kombinace in vivo a in vitro experimentd, které zkoumaji vliv
vizualni stimulace na expresi BDNF a VGF, jakoz i na schopnost téchto molekul ovliviiovat
neuroprotektivni a imunomodulaéni funkce Millerovych bunék. Timto zpusobem autor
propojuje zakladni vyzkum s moznymi klinickymi aplikacemi, coZ zvySuje praktickou hodnotu
této prace. Jeho prace je navic podporena Sesti ¢lanky v Casopisech s IF, vSechny v kategorii

Q1, coz je mimoradné.

Diserta¢ni prace MUDr. Zloha ma vice nez 132 stran vlastniho textu v anglickém jazyce.

Tento text je dopInén 214 aktualnimi vybranymi citacemi domacich i zahrani¢nich autoru.

Graficka uprava celé prace ma vybornou Urovenri, obrazova dokumentace je srozumitelna,
dobfe g&itelna a instruktivni. Pro statistické zpracovani ziskanych udaj byla zvolena vhodna

metoda. Jazykova uroven anglictiny je vynikajici.

V Uvodni ¢asti autor seznamuje ¢tenare s aktualnimi poznatky v oboru. Pojednava obecné o
neurotrofinech, se zaméfenim na BDNF a VGF, a jejich vyznamu pro fyziologii a
patofyziologii biologickych procesl. Zvlastni kapitoly vénuje autor tématu uveitidy, jejim
klinickym projevam i patofyziologii, s uz§im zaméfenim na model experimentalni

autorimunitni uveitidy (EAU) a na neuroimunitni reakce navozené svételnymi stimulacemi.

Prace si stanovuje 3 zakladni cile, které vSechny souviseji s plisobenim BDNF a ev. jeho
inducibilnim faktorem VGF na EAU a/nebo jejich terapeutickym vyuzitim u tohoto

onemocnéni.
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K metodice bych rada podotkla, Ze jak in vitro, ale zejména in vivo metody v této praci jsou

na nejvyssi urovni souc¢asneho vyzkumu v této oblasti a proto zaslouZzi veliké uznani.

Vysledky prace jsou presvédcivé a pfinaseji nové poznatky o roli BDNF a VGF v patogenezi
autoimunitniho zanétu sitnice. Autor ukazuje, Ze vizualni stimulace zvySuje expresi BDNF v
sitnici a colliculus superior a Ze tato exprese ma potencial byt retrogradné transportovana do
sitnice. Dale je prezentovano, Ze aplikace BDNF a TLQP-21 ma pozitivni vliv na
neuroprotektivni a protizanétlivé vlastnosti Mullerovych bunék, coZ podporuje myS$lenku jejich

terapeutického vyuziti.

V diskusi jsou tyto vysledky odpovidajicim zplisobem rozebrany. Stanovenych cill tedy bylo

v v v

v praci Uspésné dosazeno, jak je shrnuto v zavérecném oddilu prace.

Prace Mgr. Zloha je originalni a dil&i vysledky této prace byly autorem uvefejnény ve svétové
literatufe v fadé mimofadné kvalitnich ¢lankd, jak jiz bylo zminéno vyse. Lécba zrak
ohroZzujiciho postiZzeni sitnice zanétem je mimofadné zasadni a velmi diskutované téma a je
tedy nezbytné se této oblasti vyzkumu intenzivné vénovat, protoZe pfinasi realnou moznost

léCebného ovlivnéni tam, kde to do nedavna nebylo mozné.
V ramci této disertacni prace pokladam Mgr. Zlohovi tyto dotazy:

1. Vas model je pouze 14-denni, coz se vyznamné lisi od stejného modelu, ktery pouziva
nase pracovité a u kterého hlavni doba zanétu je 21.-28.den po indukci. Cemu tyto rozdily

pfisuzujete?

2. Jak si pfedstavujete [éCebné vyuZiti podavani BDNF? V kapkach i u lidi? DoCasné ¢&i by

musela aplikace byt jiZ od nasazeni soustavna?
Zaver:

Oponovana dizertaéni prace Mgr. Miloslava Zloha dokumentuje vybornou védeckou i
publikaéni zkuSenost autora a jeho schopnost ziskavat a zpracovavat nové poznatky.
Autor ve svém dile planované cile uspokojivé naplnil a zaroven nastinil i naméty pro

dalsi vyzkum v dané problematice.

Doporucéuji tedy praci Mgr. Miloslava Zloha kladné prijmout a postoupit k obhajobé,

jejimz cilem je ziskani védecké hodnosti Ph.D.

Prof. MUDr. Jarmila Heissigerovgdjfh.D,, MBA
O¢ni klinika 1. LF UK a VFN v Praz
V Praze dne 19. zafi 2024
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