Oponentsky posudok na habilita¢na pracu odb. as. MUDr. Martina Tichého, PhD.
»Aktualni trendy v terapii téZkych forem chronické loziskové psoriazy- obecny prehled
lécebnych moznosti a zhodnoceni vlastnich zkuSenosti"

Oponovana habilitacna praca odb. as. MUDr. Martina Tichého, PhD. je koncipovana
ako komplexny prehl'ad moznosti systémovej lieCby t'azko prebiehajticej chronickej loziskove;j
psoriazy. Podrobne rozobrané st v nej jednak literarne tdaje z publikovanych prac venovanych
tejto problematike a jednak vlastné skusenosti autora ziskané pocas starostlivosti o 136

psoriatickych pacientov na Klinike chorob koznych a pOhlavnych LF UP a FN v Olomouci

.....

.....

zavaznost' problematiky psoriazy, v suCasnosti chapanej ako systémova choroba s viaceryn
metabolickymi a kardiovaskularnymi komorbiditami, je téma aktualnych moznosti jej celkovej

terapie v predkladanej habilitacnej praci vysoko aktualna.

V tvodnej teoretickej Casti prace autor na 48 stranach podrobne rozobera sucasné
poznatky o epidemioldgii a etiopatogenéze psoriazy, charakterizuje klinické obrazy
jednotlivych variantov choroby vratane roznych foriem pustuléznej a artropatickej psoriazy,
opisuje diagnostické postupy vratane histopatologického obrazu. Najvii¢$iu pozornost' autor
venuje, v sulade so zameranim prace, moznostiam systémovej liecby tazko prebiehajucej
chronickej loziskovej psoriazy, a to tak konven¢nej systémovej liecbe ako aj tzv. biologickej
liecbe modemymi biotechnologicky vyrabanymi selektivnymi imunosupresivami.

V Casti prace venovanej vlastnym vysledkom autor podrobne rozoberd svoje skusenosti
ziskané pocas systémovej lieCby suboru 136 psoriatikov s tazkym priebehom choroby. Na
zéklade stanovenia zmien indexu zavaznosti priebehu choroby (PASI) a zmien indexu kvality
zivota pacientov (DLQI) hodnoti a porovnava efektivnost' jednotlivych  metdéd liecby.
Bezpecnost' terapie hodnoti na zaklade vyskytu neziaducich ucinkov jednotlivych liekov.
Statisticky spracované vysledky su prehl'adne zhmuté do tabuliek a grafov, ktoré st potom
v diskusii podrobne rozoberané. Okrem celkovej tcinnosti a bezpecnosti terapie si autor v§ima
aj rychlost nastupu ucinku jednotlivych liekov, moznosti ic4 kombinovania, vyhody
a nevyhody roznych preparatov, vplyv komorbidit, faktory veduce k rezistencii na liecbu.
Neobchadza ani mimoriadne aktudlnu  problematiku  uCinnosti a bezpeCnosti  liecby

bloslmllérnym preparétom. Univerzita Karlova 6479
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Zavaznym vysledkom autora je zistenie metabolického syndromu ako komorbidity
tazko prebiehajucej chronickej loziskovej psoriazy u takmer 25 % pacientov. U tychto
pacientov zaznamenal vyrazne horS$iu odpoved na biologickl lieCbu v porovnani s pacientmi
bez tejto komorbidity, ato najma v zmysle primarnej rezistencie na anti-INF preparaty,
s vynimkou infliximabu. OdporG¢a preto zvazit' moznosti v€asného nastavenia tychto
pacientov na lieCbu inhibitormi IL-17, pri ktorej je terapeutickd odpoved vyrazne
pravdepodobnejsia.

Vyznamnym je aj zistenie autora o u¢innosti . a bezpecnosti liecby biosimilarnym
zmene origindlu na biosimilar zekonomickych dovodov.

Sthrnom, dosiahnuté vysledky autora nielen roz§iruji nase vedomosti o problematike
systémovej liecby psoriazy, ale dovolili autorovi aj sformulovat’ niekol'ko zdsadnych
odportcani pre medicinsku prax.

K oponovanej praci mam len niekol'ko malych pripomienok:

v teoretickej Casti by bolo vhodné doplnit' novSie poznatky o genetike (porucha
epidermalnej bariéry) a moznych autoantigénoch (keratinocytové, melanocytové)
psoriazy

tvrdenie, ze B-lymfocytové superantigény mozu byt' spustacom autoimunitnej
protilatkovej reakcie (str. 15) by bolo vhodné podporit’ citaciou

navrhované rieSenie ekonomickej naro¢nosti zdvojnasobenia davky ustekinumabu
u pacientov rezistentnych na Standardnt davku aj pri ich hmotnosti nizsej ako 100
kg (off-label) formou poskytovania vzoriek lieku vyrobcom uz nie je vzhl'adom na

pravnu Upravu mozné

Otazky na autora:

1. Castym vedl'ajsim w¢inkom lie¢by cyklosporinom je hyperplazia d’asien. Vo
vysledkoch hodnotiacich vyskyt neZiaducich ucinkov lie€by cyklosporinom v
sledovanom subore pacientov vSak uvedend nie je. Nezaznamenali ste u Ziadneho
z 38 pacientov liecenych cyklosporinom tento i¢inok?

2. Biologicka liecba psoridazy ma cCasto terapeuticky efekt aj na jej komorbidity.
Neplati to vSak vzdy, napr. biologikd zamerané proti IL-17 G¢inne potlacaji prejavy
psoridzy, ale nie autoimunitnych zapalovych ochoreni ¢reva. S zname pric¢iny

tohto rozdielu?



Zaverom, odb. as. MUDr. Martin Tichy, PhD. je v dermatovenerologii uznavanym
odbornikom, s bohatou klinickou praxou, pedagogickymi skusenostami a vedecko-
vyskumnymi aktivitami. Svojimi vysledkami zhrnutymi v predlozenej habilita¢nej praci prispel
k rozsireniu vedomosti o roznych aspektoch systémovej lieCby tazko prebiehajucej psoriazy.
Ziskané vysledky dokéazal zverejnit v medzinarodnych odbornych periodikach s impakt
faktorom a s vyznamnym ohlasom. Predlozena habilitacna praca zodpoveda kritéridm na
udelenie vedecko-pedagogického titulu docenta. Odporu¢am prijat ju ako podklad na
habilita¢né konanie a po jej obhajeni odporucam Vedec}<ej rade Lékarské fakulty Univerzity

Karlovy v Plzni udelit’ jej autorovi titul docent v odbore dermatovegerologia.

V Bratislave, 8.7.2019

doc. MUDr. Dusan Buchvald, Ph.D.



