Oponentsky posudek disertaéni prace doktorandky MDDr. Miroslavy Chalupové

na téma

Vyznam oralniho zdravi u pacientu s kardiovaskularnim onemocnénim

Diserta¢ni prace MDDr. Miroslavy Chalupové obsahuje 107 stran textu véetné jednatficeti
obrazk, devétadvaceti tabulek, ¢tyf grafii a seznam pouzitych zkratek. Je rozdélena do obsahlé
teoretické kapitoly, dale kapitoly experimentalni, klinické a seznamu citované literatury Kazda
z téchto kapitol je ucelné fazena do podkapitol, které jsou postupnym cislovanim velmi
ptehledné a usnadriuji dobrou orientaci po celou dobu Cetni textu.

Teoretickd Cast podrobné zmifiuje anatomii a patofyzidlogii kardiovaskuldrni soustavy a
oralni etiologie. V této kapitole je detailn¢ objasnéna anatomie Ustni dutiny a v kapitole oralni
zdravi je popsan bakteridlni biofilm, ktery je tvofen né€kolika vrstvami mikroorganismi,
pusobicich jako patogeny. Tvorba plaku probihd ve fazi tvorby pelikuly, mikrobidlni
kolonizace, sekundarni kolonizace a zrani plaku. Predilek¢éni mista, kde nedochazi
k samovolnému ocidtovani, zpisobuji nej¢ast&j$i onemocnéni, kterymi jsou zubni kaz a
parodontopatie.

Kapitola experimentélni ¢asti se vénuje detekci oralnich bakterii na degenerativné poSkozenych
srde¢nich chlopnich. Na souboru pacientti, kteii podstoupili operaci patologicky zménénych
srde¢nich chlopni byly odebrany vzorky, které vykazovaly znamky kalcifikace a byly pouZity
ke kultiva¢ni metodé€; druha ¢ast vzorkid byla pouZita pro polymerazovou fetézovou reakci.
Vysledek ukazal vysoky pocet bakterii detekovanych na degenerativné zménénych srde¢nich
chlopnich. Tato kapitola je uzaviena obséhlou diskusi a zdvérem.

Souhrnné hodnoceni disertaéni prace

Diserta¢ni prace, které svym odbornym obsahem zasahuji do n€kolika védnich oborti, jsou
téméf vzdy vyhledavané vétsim okruhem zédjemct, protoze studuji a komentuji danou
problematiku ze Sir§iho pfirodovédného hlediska. V naSem pfipadé€ si autorka zvolila téma,
ktera se tyka prevence a profylaxe orofacialni oblasti. Takto zvoleny cil prace je poutavy, ale
zaroven pfinas$i nesnadny ukol: prace musi mit samoziejmé vysoky odborny kredit, ale téz
schopnost pfedkladat a vysvétlovat fakta tak, aby i tenéf, ktery neni ve viech vyjmenovanych
disciplinach akademicky vzdélany, pochopil obsah a zamér jednotlivych kapitol experimentu a
jejich nasledné vyhodnoceni. Konstatuji, Ze tento tikol se autorce podafilo splnit.

Konkrétni cile disertacni prdce jsou

1. shrnuti zakladnich poznatkii o metastatické oportunni infekci oralni etiologie a vyhodnoceni
stavu dutiny ustni u stanoveného souboru pacientii.

2. provést rozbor dat ziskanych z klinického a rentgenologického vysetfeni a vyhodnotit stav
oralniho zdravi téchto pacientt.

3. experimentalni studie mé za cil prokazat vyskyt oralnich bakterii na degenerativné
zménénych srde¢nich chlopnich a tim poukéazat na vyznam oralniho zdravi jako jednoho
z faktort ovliviujicich stav kardiovaskularniho systému.



Konkrétni cile jsou stanoveny jednozna¢né€ a pln€ odpovidaji ukolu, ktery byl deklarovan v
zakladnich kapitolach.

Uroveri historického i soucasného stavu problematiky oralniho zdravi, které souvisi s celkovym
stavem pacienta, je detailné a ptehledné podéna. Rada citovanych autori z minulého stoleti i
souasnosti se shoduji, Ze skladba oralniho mikrobiomu, ktery pievlada nad buiikami lidského
téla, ma vliv na celkové zdravi ¢lovéka. Distan¢ni plisobeni ustnich mikroorganismi se tak
muze velmi ¢asto projevovat vznikem fady nespecifickych chronickych zanétlivych, zejména
kardiovaskularnich onemocnéni, jako jsou hypertenze, ischemickd choroba srdec¢ni,
cerebrovaskularni onemocnéni, srde¢ni selhani, infekéni endokarditida a vrozené srde¢ni vady.
Ke stanoveni diagnézy jsou vyuZivana Dukova kritéria, které autorka uvadi v piehlednych
tabulkach. Tato stat’ je fundované zpracovéana a vyrovna se uvodni kapitole ve specializované
monografii.

Teoreticky prinos metodické a analytické &asti vychazi ze statistickych dat svétové
zdravotnické organizace, ktera definuje kardiovaskularni onemocnéni jako zavaznou chorobu
na kterou umira ve svét& vice jak tiicet procent lidi ro&ng; v Ceské republice je bohuZel p¥i¢inou
aZ padesati procent vSech umrti. Patofyziologii kardiovaskularni soustavy je ateroskleréza. Jde
o multifaktorialni onemocnéni, které postihuje stfedni a velké tepny. ZvySena hladina
cholesterolu zptsobuje poskozeni endotelu vlivem hyperglykemie a pfitomnosti toxickych
latek. Vyznamnou tulohu hraje i Zivotni styl, obezita, koufeni, abiizus alkoholu, minimum
pohybovych aktivit. Pivodcem bakteriemie mohou byt pfi sniZené imunité i bakterie ustni
dutiny. Autorka zpracovala poznatky z citaci z poslednich let a uvadi doporuc¢ené postupy pro
1é¢bu kardiovaskularnich onemocnéni.

Prakticky p¥inos prdce ptinesla spoluprace s Kardiologickou klinikou a Kardiochirurgickym
oddélenim LF UK a FN v Plzni. Tato pracovisté zasilala k vySetfeni pacienty pfed chystanym
chirurgickym zakrokem na Stomatologickou kliniku; a tak postpné vznikla_Ctyfleta klinicka
prospektivni studie. Probandi se podrobili komplexnimu stomatologickému vysetfeni chrupu a
mékkych tkani veetné rentgenogramu; to vSe se zaméfenim na léze definované jako zdroje
metastatické oportunni infekce ordlni etiologie. Vysledky této studie jsou neuspokojivé az
alarmujici. Ze skupiny osob byl kompletni chrup zji§tén pouze v Sesti procentech vySetienych.
Vice jak dvaadvacet zubti mélo pouze dvacet tfi a ptil procenta. U Sedesati procent pacientt byl
zjistén vyskyt gingivalnich chobotil v rozsahu 3,5 mm a vice. Extrakéni terapie musela byt
provedena u vice jak Ctyficeti ¢tyf procent pacientit Medidn ¢asu mezi stomatologickym
vySetfenim a kardiochirurgickym zésahem byl 13 dnil. ProtoZe v celé studii bylo vice jak 64
procent nemocnych ohroZeno metastatickou oportunni infekei, nelze spoléhat na uplné zniceni
choroboplodnych zarodki. MDDr. Chalupova jednoznatn€ prokazala v experimentdlni a
klinické ¢asti své prace pomoci ptehlednych grafli a tabulek, Ze jedind moZnost jak sniZit riziko
oportunni infekce odontogenniho piivodu je motivovat jedince k pe€livé hygiené ustni dutiny,
ktera snizuje vyskyt zubniho kazu, zanétlivého onemocnéni parodontu a sliznice. Je to vyzva i
pro zubni lékate a hygienistky, aby nabadali své pacienty k pravidelnym preventivnim
prohlidkam.

Z ptedchozich bodi je ziejmé, Ze doktorandka MDDr. Chalupova pfistupovala k vyzkumu
velmi zodpovédné. Vyuzila vSech svych dosavadnich védomosti a zkuSenosti, které postupné
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ziskala praci na Stomatologické klinice a kooperaci s kardiologickym a kardiochirurgickym
pracovi§tém; pfitom téZ se zajmem sledovala odbornou literaturu. Ze 133 citaci je 15 % ve stafi
do péti let a 41 % do deseti let. Z pozdé&jsich let jsou uvedeny préce, které maji historicky vztah
k dané problematice, nebo takové, které ptinesly vyvojovy posun v dil¢im vyzkumu.

Diserta¢ni prace je pfedloZena v adekvatni formélni Gprave. Rozdéleni jednotlivych kapitol je
piehledné a logické. Pochvalu si zaslouzi bohatd barevné a graficky vyborn€ zpracovana
dokumentace obrazk, tabulek a grafii, ktera vhodné dopliuje a také objastiuje text. K citaci
literatury pouzila autorka National Library Medicine style, zvany téZ jako Vancouver style.
Formalni zapis citaci ¢lankd, monografii a elektronickych materialti byl v kapitole Literatura
dodrZen. OvSem u uvedenych autorii v textu prace je tieba pouzit metodu c¢iselnych odkazi
zaznamenanych nejéastéji v hranatych zavorkéach a to, jak jsou autofi od zaCatku do konce
v textu uvadéni, coZ znamend Ze v kapitole Literatura jsou postupné oznafeni arabskymi
Cislicemi a nemohou byt sefazeni abecedn€. Text prace je psany s minimem pieklepi
pravopisnou &eftinou jako odborné sd&leni a tvaha a odpovida Ceské soustavé norem
z poslednich let.

Nez piectu zavér hodnoceni, poloZim autorce jednu otazku:

Je znamo, Ze metastaticka oportunni infekce neni pfitomna jen u kardiovaskularnich nemoci,
ale miZe se objevit i v degenerativné postiZzenych orgéanech. Dochézi k progresu systémovych
onemocnéni, jako je diabetes mellitus, revmatoidni artritidy, karcinom pankreatu; ¢asto jsou
postizeny o¢ni organy (Irido cyklitis retinitis, chorioditis), nervové choroby (neuritis, paréza
licniho nervu, migrény), cystitidy, cholecystitidy, a dal. Oralni infekce mohou byt potencidlnim
nebezpedim pro lidsky plod, protoZe mohou zpusobit pfed¢asny porod. Vim, Ze jste se ve své
praci zabyvala pouze kardiovaskularnim systémem, ale zajimalo by mne, zda jste se pfi
ordina¢nim vySetfovani pacientti s nékterymi vyjmenovanymi chorobami setkala a jak Casty
byva vyskyt popsanych onemocnéni.

Zavér hodnoceni

MDDr. Chalupova ptedlozila disertaéni praci vyhovujici po strance odborné i formalni Shrnula
zde dosavadni teoretické a praktické poznatky o problematice metastatické oportunni infekce
oralni etiologie. Experimentalni a klinicka Setfeni pfinesla zdvazné poznatky o nedostatené
sanaci ustni dutiny coz vyvolava distan¢ni ptisobeni ustnich mikroorganismi na vzdalené tkané,
a piedstavuje tak pro osoby s kardiovaskularnim onemocnénim zna¢né zdravotni riziko.

Pozitivné lze téZ hodnotit, Ze autorka ziskané poznatky nepovaZuje za uzaviené badani, ale
v zavéru prace jiz uvazuje, o navazani uzsi a pravidelné spolupraci s tymem stomatologl a
kardiologickou spole¢nosti. Uvedena fakta dokumentuji profesiondlni a védeckou kvalifikaci
autorky v oblasti vyzkumu, ¢im spliiuje poZadavky na obhajobu disertaéni prace. Doporucuji ji
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pro udéleni akademického titulu doktor ve zkratce Ph.D. za jménem.

Praha, 24. ¢ervence 2019 doc. MUpr: san veverka, L/)c.



