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Uvodni ¢ast dizertace

Uvodni &ast dizertace, na prvnich 60 stranach, poskytuje velmi dobrou informaci o
studovaném geneticky pfendSeném onemocnéni, kterym je autosomaln€ dominantni
polycystické onemocnéni ledvin (ADPKD). Shrnuje aktualni znalosti o disledku mutaci v
genech PKD1 a PKD2, véetné soucasnych znalosti bunééné a molekularni irovné poznani.
Opira se o vysledky 249 publikovanych praci. Dulezitou jeji ¢asti je kapitola 11, na str. 51 az
52, nazvand ,,Shrnuti, cile studie“. Je vlastnim zadanim vyzkumu, podle nazoru oponenta,
retrospektivni klinické studie, i kdyZ toto neni zcela zfetelné. Vyzkum je zaméten na analyzu
dvou definovanych skupin jedinct, u kterych bylo diagnostikovano ADPKD v détském véku.
Originalita vyzkumu spo¢iva prevazng, i kdyz ne vyluéné, na existenci a dostupnosti
jedine¢ného souboru jedinct s vyse uvedenym genetickym postizenim. Vedle hlavniho,
zfeteln¢ formulovaného cile, je pak uveden seznam jeste fady dalSich cilt, z nichZ nékteré
jsou perspektivni a nemohly byt proto splnény. Jsou spiSe racionalizaci provadéné studie z
hlediska moznosti jejiho prospéchu pro jedince s timto genetickym postizenim. Patii do ¢asti
zaverecné diskuze. Jak uvedu jesté na jiném misté, zde ,,mén¢, by bylo vice*. Jedna se vSak o
poznamku formalni, tykajici se prehlednosti této malé, ale dtlezité, kapitoly.

1. Uvod, formulace zadani studie - tato ¢ast zacina na str. 61
Jde o rovnéz o dllezitou ¢ast dizertace, ktera ne zcela spliiuje to co v nazvu slibuje.

Lze si domyslet, Ze zaddnim vyzkumu byla retrospektivni analyza idaji z chorobopisti 60
pacienttl, u kterych byla v détském véku diagnostikovano ADPKD a s vysokou
pravdépodobnosti byla stanovena pfitomnost néjaké mutace bud’ v genu PKD1 aneb PKD2.
Cilem pak bylo porovnani klinicky prokazatelného postizeni v dob¢ prvniho zachytu tohoto
onemocnéni v zavislosti na tom, zda mutaci byl postizen gen PKD1 nebo PKD2. Neni ziejmé,
zda byly pouzity i klinické tidaje z prib&hu onemocnéni po jeho diagnédze. V piipadé ze ano,
pak zda toto obdobi bylo srovnatelné v obou porovnavanych skupinach.

Dr. Fencl je prvnim autorem anglicky psaného rukopisu pivodniho sdéleni, které obsahuje
hlavni vysledky provedeného vyzkumu, a ktery standardnim zptisobem ptivodni odborné
publikace uréené mezinarodni odborné vefejnosti podava zpravu o celém tomto vyzkumu.
Tento rukopis je, dle mého minéni, zac¢lenén do dizertace na nevhodném misté, protoze az
nasledné jsou vysledky studie znovu, v rozsifené formé, predlozeny v Cesky psané vysledkové
¢asti. Opakovani nékterych vysledka v anglické a pak v ¢eské verzi povazuji za
neodiivodnéné a z hlediska zvetejiiovani vysledkl za nezvyklé. Rukopis je dilem sedmi
autort, a 1 kdyz se 1ze domyslet, co asi Dr. Fencl v studii sdm neprovad¢l (vazebné studie a
pokusy o nalezeni mutaci), neni zcela zfetelna jeho vlastni role v provadéné studii, co
provadél samostatné a v ¢em spociva jeho tvorivy piinos.



3 Vysledky - tato ¢ast zacina na str. 73

Tato, Cesky psana ¢ast, podrobnéji rozvadi to, co bylo jiz zpracovano v anglicky psaném
rukopise. Vlozeni rukopisu ptivodniho ¢lanku na konec toto vysledkové ¢asti by proto bylo
vhodnéjsi, ale protoze anglicky psany rukopis referuje o provedeném vyzkumu komplexné, tj.
vcetné metodické ¢asti, diskuze ..., bylo by nejvhodnéjsi ho prilozit az na konec dizertace,
nejlépe jako Appendix, protoZe neobsahuje nic nového proti tomu, co je popsano, podrobnéji,
v Ceské casti dizertace.

Na konci dizertace jsou vlozeny dva rukopisy, jeden v anglicky a jeden ¢esky, u kterych je Dr.
Fencl v obou ptipadech prvnim autorem. Netykaji se vSak zadani a cili dizertacni prace a
prokazuji tak jen dalsi publikac¢ni ¢innost Dr. Fencla. Rozumim tomu, Ze na klinickém
pracovisti je feSeno vice problémt a je o nich referovano, a nepochybuji o to, Ze Dr. Fencl k
tomuto paralelnimu vyzkum pfispél vyznamnym zptsobem, jak vyplyva z autorstvi. Pfipojeni
téchto rukopisi, které se pfimo netykaji stanovenych vyzkumnych cill, které byly vlastnim
predmétem postgradudlniho studia Dr. Fencla, dizertaci zneptehlediuje, a znovu zde proto
uvadim, Ze z pohledu formalni podoby dizerta¢niho spisu ,,mén¢ by bylo vice®.

Z vlastni dizertace mi také jednoznaéné nevyplynulo, jak vySe jiz uvedeno, kterou ¢ést
vyzkumu provad¢l autor dizertace, ¢im se vlastn€ zabyval, zda se jednalo jen o retrospektivni
analyzu chorobopisnych udaji, ¢i zda se jednalo o cilené sledovani pacientli zafazenych do
studie v ur¢itém ¢asovém obdobi. Tyto skutecnosti by mély byt oziejmény nejpozdéji v
prubéhu obhajoby.

Hlavni klady dizertace shledavam v zaméieni studie na klinicky ranné faze manifestace
genetického postizeni vedouciho k tvorbé cyst v ledvinach 1 jinych organech, ve védecky
fundovaném vyuziti a zpracovani ojedinélého klinického materidlu, ve velmi informativné
zpracované rozsahlé tvodni ¢asti, peclivosti textu i dokumentace, ve zietelnych vysledcich a
jejich zhodnoceni. Vyzkumna studie, ktera je obsahem pfedloZzeného dizerta¢niho spisu, jeji
metodologie, zplisob zpracovani, jakoz i jeji zac¢lenéni do kontextu soucasnych znalosti
piedstavuje hledani nového, tedy tviir¢i védeckou praci, kterd je zavrSena vyznamnym
puvodnim védeckym sdélenim. Doporucuji proto, aby posuzovand dizertace, pies vyse
uvedené formalni pfipominky, byla pfijata jako dostacujici podklad pro pfipravovanou
obhajobu a zavrSeni postgradualniho védeckého studia jejiho autora. Doporucuji také, aby v
piipad¢ uspesné obhajoby, byla MUDr. Filipovi Fenclovi udélena védecka hodnost Ph.D. za
jménem.
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