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,,Rizikové faktory vzniku a průběhu zánětlivých střevních onemocnění u dětí"

Prvních 45 stran práce autor věnuje definicitypů zánět|ivých střevních onemocnění, jejich

celosvětové epidemioIogii, sumarizuje al<tuální názory na dosud stále nejednoznačnou etiologii a

patogenezi u naprosto převažujícíčásti pacientů, rozebírá možné faktory genetické, faktory vnějšího i

vnitřního prostředí. S ohledem na vlastnívědeckou činnost a téma práce je tato část nejhlouběji

rozpracována, ale anidiagnostika, léčebné přístupy a komplikace léčby nejsou opomenuty. Jedná se o

velmidetailní,,state of art" dané problematiky na základě rešerše 257 |iterárních zdrojů (včetně 1_9

vlastních). lncidencia prevalenci nemociautor shrnuldo přehledných tabuIek, map a grafů a doplnil

vlastníregresníanalýzu, kterou prol<ázal negativníkorelaci s průměrnou teplotou daného státu a

pozitivnís hrubým domácím produl<tem, Svou analýzou literárních dat prokázalsignifikantnínárůst

incidence v průběhu leI2002-2014.

Na da|ších 9 stranách autor uvádívýsledky vIastních publikacíanotační, ale jednoznačnou

formou, Potvrdil asociacivariant genů NOD2, lL23R a ATG16Kl u českých pacientů. Naopal<

nepotvrdil asociacivariant jako predikci seIhání 1éčby infliximabem. ZlistiI signifikantně nižšíhladiny
bilirublnu u pacientů oproti zdravým kontrolám, ale uzavírá, že se jedná spíše o důsledek zánětIivého

oxidativního stresu než o jeho příčinu. Prol<ázal, že obsah kalprotektinu více koreIuje s mírou zánětu

na mikroskopické než makroskopicl<é úrovni přiendoskopii, Podí|else na aktualizacidoporučených

klinických postupů, především na zavedenívýlučné střevnívýživy jako léčebné metody prvnívolby,

Prokázal, že histologické skóre přistanovenídiagnózy nemá na rozdílod makroskopického ná|ezu

prediktivníhodnotu z hIediska relapsů. Nenalezl rozdílve frekvenci reIapsů u pacientů, kteřímuseIi

podstoupit ileocekálníresekci a léčbou infliximabem/adalimumabem a azathioprinem. By|o

prokázáno, že kvantitativnívirémie EBV pozitivně korelovaIa s infliximabem/adaIimumabem, na

rozdíl od azathioprinu. Autor dokumentova|, že nejasný výsledek IGRA testu na TBC by nemělvést ke

zbytečnému oddalováníléčby infliximabem/adaIimumabem, Přispíváním dat o českých pacientech do

evropsl<ého incidenčního registru se podílel na vzniku mezinárodních kriteriía l<lasifikací, Na rozdíl od

jiné studie neodhalil klinicky významnějšípřínos stanovení koncentrace protilátek proti infliximabu.

Prol<ázal, že suplementace vitaminem D vede u něl<terých pacientů ke zlepšeníl<ostnídenzity a

sva lové síly.

Nejobsáhlejšíčást předložené práce (cca 2/3 objemu) představuje 15 vybraných autorových
publikacíuvedených v pIném rozsahu, již opublikovaných nebo akceptovaných do tisku. Analýza

publikačníčinnosti autora (bez doporučených postupů -3x a bez,,group-authors" - 4x), Hl7.

Všechny publil<ace s lF jsou původními pracemia všechny ma;ílF > 0,5. Dalšípůvodnívědeckou práci

má habilitant tč. v recenzním ří;rení v mezinárodním časopise s lF.

,/

Počet publikací publikace s lF první autor Citace
22 20 9 141 (WoS bez autocitací)

Doporučená oborově specifická minima dle opatřenírektora Univerzity Karlovy č.9/201,4
2o 8 4 25



K věcné části habilitačnípráce nemám připomínky. K formálníbych sidovolil upozornit

autora na několik překlepů: str 3 a 4: ,,výsledů"; str 17,.,,zahrnovaly pacienty s center"; str 21:

,,"antixodiačních"; str 14,,danného" a str 24,,dedičnosti". To však nijak nesnižuje celkovou vědeckou

hodnotu.

Závěr:

Habilitační práce pojednává o aktuálním tématu pediatrické gastroenterologie s mezinárodně

významným příspěvkem autora k analýze prevalence a identifikaci etiologických faktorů zánětlivých

střevních onemocnění, které u převažujícívětšiny pacientů nejsou dosud jednoznačně uchopitelné.

Práce přispívá dále k hledánírizikových faktorů průběhu onemocněníz hlediska nepredikovatelných

exacerbacínemoci. V těchto oblastech autor přinášínové poznatky, které jsou významné v kontextu

celé medicíny. Práce prokazule, že jejíautor je schopen organizovat a provádět výzkumný projekt na

široké mezinárodní bázi.

Jedná se o velmi kvalitnípráci, l<terá sp|ňuje požadavky paragrafu -]2Zákona č.111/1998 Sb. o

vysokých školách a opatření rektora Univerzity Karlovy č.9/2OI4. Doporučuji habilitační l<omisi

přijmout práciv předložené formě a jejíkladné zhodnocenípro obhajobu před vědeckou radou 2.

lékařské fakulty Univerzity Karlovy. Směrem k vědecké radě si dovoIujivyjádřit svůj názor

jednoznačného doporučeník uděleníakademického tituIu docent v oboru Pediatrie.

Otázky:

1) Týká se geografická stratifikace prevaIence střevních zánětů v závislosti na zeměpisné šířce a

ekonornicl<é potenci státu ijiných imunopatologických nemocís polygenním pozadím - např.

diabetu mellitu 1_.typu?

2) Jakou roli při porovnáváníprevalence v jednotlivých státech může hrát vyspělost (kvality

diagnostiky či sběru dat) zdravotnického systému?

3) Má autor hypotézu či spekulacio vztahu průměrné teploty a prevalence nemoci?

4) Jsou trvaIe vyššíhIadiny bilirubinu (např. Gilbertova nemoc, sferocytóza) protektivnínr

fa kto rem ?
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