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Téma: Autorka si za téma své dizertaéni prace zvolila vysoce aktualni problematiku diabetu mellitu 1.
typu, ktery, ackoliv moZna mirné ve stinu soucasné celosvétové pandemie diabetu 2. typu,
pfedstavuje neméné zavazné onemocnéni, vyznamné limitujici kvalitu Zivota i délku doZiti
postizenych jedincl. Vzhledem k tomu, Ze aktualné pouzivané intervence jsou v nejlepsSim pfipadé
schopné jenom mirné zpomalit progresi nemoci a s prihlédnutim k rostouci incidenci diabetu 1. typu,
je hledani novych terapeutickych moZnosti umoZfiujicich zastavit, & v idealnim pfipadé i zvrétit
proces autodestrukce pankreatickych beta-bunék vdneéni dobé dileZitéjsi nez kdy dfive.
Imunointervencni strategie snaZici se o pfimé ovlivnéni imunitnich dé&ji vedouci k autoimunitni
inzulitidé predstavuji jeden z nejzajimavéjsich pristupl k lé¢bé diabetu 1. typu, i kdyz se jejich
ocekavany potencial z fady divodu zatim naplnit nepodafilo. Dal&im postupem, ke kterému se
v posledni dobé upird pozornost nejen u pacient s diabetem 2. typu, je vyuziti inkretinovych
mimetik, kterych podavani vede v experimentalnich podminkach k proliferaci beta-bunék. Cilem
dizertacni prace bylo posoudit vliv kombinace obou zmifiovanych pfistupl na zpomaleni progrese
experimentalné navozeného mysiho modelu autoimunitniho diabetu, co? piedstavuje inovativni
terapeutickou intervenci, jejiZ efekt byl zatim prozkouman jenom minimainé.

Metodika: Autorka v ramci své prace vyuZila celou fadu sofistikovanych laboratornich metod véetné
pritokové cytometrie, imunohistochemie a genové exprese pomoci RT-PCR. Obdobné vysoce
pozitivné Ize hodnotit i vyuZiti intraperitonedlniho glukézotoleranéniho testu. Z metodologického
hlediska prace hladce splriuje kritéria kladené na dizertaéni praci.

Vysledky: | pfes inovativni pfistup a vhodné formulované hypotézy se ani zkoumané kombinované
imunomodulacné-proliferaéni strategii nepodafilo efektivné zpomalit nebo zvratit pribéh nemoci,
coz v3ak nijako nesniZuje védeckou hodnotu a pfinos ziskanych vysledkd. V tomto sméru by mohla
byt zajimavd kombinace antithymocytarniho globulinu s nékterym analogem GLP-1 s jejich
potentnéjSim vyuZitim inkretinového efektu v porovndni s inhibici DPP-4.

Formalni stranka: Dizertacni prace je ¢lenéna obvyklym zptisobem na Uvod, Cile a hypotézy projektu,

Material a metody, Statistické vyhodnoceni, Vysledky zahrnujici provedené experimenty (1-4),

Diskuzi a Zavér. Pfilohy tvofi 2 in extenso ¢lanky publikované v Easopisech simpakt faktorem, u



kterych je studentka prvni autorkou. Po formalni strance spliiuje prace vechny naleZitosti dizerta&ni

prace.

Dizertacni préace dle mého nazoru piné prokazuje pfedpoklady autorky k samostatné védecké praci

a k udéleni titulu ,,Ph.D.“,

Otazky:

1. Mohlo by ¢asnéjsi podani zkoumanych intervenci (jeité pfed rozvojem klinicky manifestniho
diabetu) vést ke zvyseni jejich u¢innosti?

2. e dle ndzoru autorky 28-denni podavani sitagliptinu dostate¢né dlouhou dobou na rozvinuti
vSech potencialné pozitivnich G¢inkG inhibice DPP-4 nebo by pfipadné prodlouzeni
intervenéni doby mohlo zvysit efektivitu intervence?

3. Mohlo by pouZiti GLP-1 analoga misto DPP-4 inhibitoru zlepsit ucinnost zkoumaného

postupu?
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