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MUDr. Lenka Cébalova dizertaéni praci ,,Pevné anorganické nano a mikrocastice nosni

sliznice: jejich role v chronické rinosinusitide®.

Rozsah a formalni droven dizertacni prace. Strukturace prace je standardni, obsahuje tvod,
formulaci hypotéz a teoretickou ¢ést v rozsahu 23 stran, 29 stran bylo vénovano popisu priab&éhu
studie a jejich vysledki, 8 stran bylo vénovano diskusi a interpretaci vysledk a 4 strany
zaveérecnému resumé v ¢eském a anglickém jazyce. Zbytek predlozeného materidlu zahrnoval
seznam 126 citaci, technické informace a informace o publikaéni Cinnosti autorky. Téma
predlozené prace shledavam aktualnim a v odborné literatuie mélo prezentovanym. Praci lze
ocenit predevSim pro jeji originalitu a rovnéz 1 interdisciplinarni spolupraci, ktera
pravdépodobné byla i ndkladna a ¢asoveé velmi naro¢nd a vyzadovala mnozstvi nejen védeckého
zapalu ale 1 organiza¢niho talentu. Vyznamna je rovnéz i publikaéni ¢innost autorky, kterou

hodnotim jako bohatou a na nase poméry chirurgického oboru nadprimeérnou.

Hodnoceni obsahu dizertaéni prace. Uvodni stat’ teoretické &asti je rozd&lena do kapitol
zprvu definujici nano a mikrocastice, jejich environmentalni vyskyt a biologicky impakt.
Dalsi ¢ast teoretického uvodu zabyvajici se Ramanovou spektroskopii/mikrospektroskopii je
velmi pfinosnd, nebot’ se jedna o pomerné novou a v naSem oborovém vyzkumu maélo

vyuzivanou metodu (pozn. u pfevzatych obrazkd, v tomto pi{padé pravdépodobng



z wikipedie, je nutno oznacit zdroj, piestoze obrazek je licencovan k obecnému pouziti).
Nasledujici ¢asti uvodu popisujici elektronovou mikroskopii a anatomii, fyziologii a
patofyziologii pii chronické rinosinusitidé plisobi spiSe redundantné a doporucoval bych vys§si
vécnost a stru¢nost. Pracovni hypotéza je v praci formulovana do ¢tyf tezi, které jsou logické
a nejsou nijak spekulativni. Metodika k prokazani té€chto tezi je volena zcela adekvatn¢ a
zcela odpovida pozadavkim kladenym na Gspé$ného studenta doktorského studijniho
programu. Formulace vstupnich kritérii a kritérii exkluze. V inkluznich kritériich se odrazi
prakticka potieba ziskani sliznice dolni skotepy. Jejich definice ma tedy hlavné eticky rozmér.
Exkluzni kritéria vzhledem k validit¢ vysledkl prakticky nebyla formulovéana. Obvyklé je,
aby se ze studie vylouc¢ili ti pacienti, u kterych by vzhledem k ptitomnosti dalsich pfidatnych
faktort mohlo dojit ke zkresleni vysledku studie (napiiklad existence radioterapie v oblasti
hlavy a krku, chemoterapie v anamnéze, obvykla je absence zavaznych infekénich chorob,
absence autoimunitnich onemocnéni, stavil po transplantaci s imunosupresi apod.). U pacientid
s rinosinusitidou by bylo rovnéz vhodné definovat vstup do studie na zéklad¢ etiopatogeneze
rinosinusitidy, aby byl ziskan homogenngj$i soubor, u n¢hoz lze pfedpokladat mensi
statistickou variabilitu sledovanych veli¢in. Lze vSak pochopit, ze takové restrikce by
znamenaly vyznamné zpomaleni naboru pacientd a tudiz by mohly byt vyznamnou piekazkou
realizace prace. Samotnou metodiku analyzy jednotlivych vzorkt z hlediska
histopatologického obrazu i Ramanovy spektroskopie 1ze naopak vyzdvihnout jako velmi
precizni. Jako adekvatni je rovnéz tfeba hodnotit zvolenou statistickou analyzu, ktera
ptedbézné zpracovava data prostfednictvim multidimenzionalni explorativni statistické
statistickych analytickych metod srovnani dvou proménnych. Prezentace vysledkd je

v diserta¢ni praci realizovana prostiednictvim tabulek s mnoha zkratkami, které jsou pomérné
nepiehledné, ale to 1ze v diisledku mnoha proménnych pochopit. V tabulce 3.4 je potom
chybné oznacen v legend¢ histopatotologicky grading rhinosinusitidy (2 misto 3 pro ozna&eni
nejvyssiho gradingu zanétlivych zmén). Podstatng&jsi vytku mam k multidimenzionalnimu
vektorovému grafu 3.16 prezentujicimu vysledky MCA, kdy zcela chybi popis vyznamu
jednotlivych vektort a jejich interpretaéni vyznam. Tuto nesrovnalost by méla studentka
objasnit ve své pfednasce a odpovédi na poloZené otazky. Krom zminénych vytek je
prezentace vysledkl kvalitni a srozumitelnd. Diskuse a interpretace vysledki je provedena
optikou navrzenych hypotéz, které byly v experimentu prokazany. Studentka se nepousti do

odvaznéjsich interpretaci vysledkt a vysvétleni jejich nesouladu s publikovanymi pracemi,



spiSe se soustredi na technické a Casové aspekty analyzy, které se v praxi ukazaly byt nejveétsi
brzdou rozséhlejsiho vyzkumu. Vysledky préace tak 1ze sumarizovat jako analyzu

pouzitelnosti metody Ramanovy spektroskopie k dalsimu vyzkumu.

Souhrn

Studentka prokézala dostate¢nou schopnost formulovat védeckou hypotézu, adekvatné
navrhnout metody k jejimu prokazani, sestavit protokol studie a ten pak prospektivné
realizovat. Préci lze vyzdvihnout zejména z hlediska preciznosti metodiky a naro¢nosti
vyzadujici znaéné prostiedky, osobni nasazeni 1 organiza¢ni talent. Publika¢ni vystupy

v souvislosti s tématem prace hodnotim jako nadprimérné az vysoce nadprimérné.
Prezentace vysledki je s vyhradou pfedchozi kritiky adekvatni, zavéry jsou logické a umérené
a odpovidaji dosazenym vysledkiim. Ackoli nebylo dosazeno zadného nového poznatku, ktery
by bylo mozné zobecnit, prace svoji kvalitou rozhodné zcela spliiuje naroky na uspésné
doktorské studium, proto doporucuji praci k obhajobé. Kritické pfipominky nejsou zasadniho
charakteru a studentka necht je vnima jako dalsi inspiraci pro budouci védeckou praci, kterou

si s ohledem na jeji bohatou publikaéni ¢innost dovolim predpovédét.

Otazky oponenta
1) Objasnéte interpretaci vysledkit MCA, dle prezentovaného grafu a vysvétlete vybér
statistické metody pro multidimenzionalni explorativni statistiku a jeji vyhody proti jinym

metodam ?

2) Jakeé jsou interakce imunitniho systému s nanoc¢ésticemi v zavislosti na jejich chemickém
slozeni a do jaké miry jsou poznatky z environmentaln{ zatéze nano¢asticemi v pneumologii

prenositelné do oblasti nosu a PND pii hodnoceni vlivu nano¢éstic na patogenezi CRS?



Zaver

Dizerta¢ni prace MUDr. Lenky Cabalové splituje podminky standardng kladené na usp&sné
ukonc¢eni doktorského studijniho programu dle § 47 Zakona o vysokych skolach ¢.111/98 Sb.
a pres vyse uvedené pripominky doporucuji dizertaéni praci k obhajob¢ a na zakladé uspésné

obhajoby ude¢leni akademického titulu Ph.D.
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Posudek doktorské dizertaéni prace:
Pevné anorganické nano- a mikrocastice a nosni sliznice:
jejich role v chronické rhinosinusitidé
MUDr. Lenka Cabalova

Dizertaéni prace dr. Cabalové je prehledné Clenéna na &ast teoretickou a praktickou. Jsou
stanoveny cile prace, jasné a konkrétni hypotézy, na které je zietelné zodpoveézeno v diskusi
préace.

V teoretickém uvodu jsou popsany pevné anorganické Castice a moznosti jejich detekce, a
dale problematika chronické rinosinusitidy. Jsou uvedeny recentni znalosti stran studované
problematiky.

Cile pfedklddané studie jsou tfi: ové€fit pfitomnost, slozeni anorganickych ¢astic v nosni
sliznici, srovnat jejich pfitomnost v nosni sliznici u pacientli s chronickou rinosinusitidou a
kontrolni skupinou, déle provést jejich srovnani ve sliznici a hlenu. Dale byly stanoveny ¢tyfi
hypotézy.

Jsou jasné¢ popsany material, metodika a vysledky. Diskuse je pfehlednd a vyvazena stran
hodnoceni vlastnich vysledka a literatury. Zavery jsou jasné a srozumitelné.

Pozitiva prace:
- Téma préce je aktualni
- Dizertacni prace splnila stanovené cile
- Velmi kvalitni experimentalni prace s novymi vé€deckymi poznatky a publikaénimi
vystupy s IF
- Velmi dobry védecky a ¢esky jazyk
- Pfehledné fazeni textu
- Nové poznatky: v problematice chronické rinosinusitidy

Negativa prace:
- Drobné, nevyznamné pieklepy, napf. str. 37 koronarni — koronalni

Dotazy:
1. Jaka je cena jednotlivych experimentalnich metod, které byly vyuzity ve studii?
2. Které zjisténé skutecnosti 1ze vyuziti v béZné klinické praxi?

Zavér: Prace MUDr. Lenky Cabalové splituje pozadavky na dizerta¢ni praci podle
paragrafu 47 VS zikon#/ d#198:Sh, dopgrucuji k obhajobé.
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