Oponentsky posudok na doktorandsku dizertaénti pracu MUDr. Elizabeth Adenubiové
na tému

,Sledovani dlouhodobé Géinnosti a bezpeénosti biologické IéEby psoriazy“

Témou oponovanej prace autorky MUDr. Elizabeth Danubiovej je aktualna
problematika psoridzy a moznosti jej terapeutického ovplyvnenia biologickym lie€ivom
adalimumab zo skupiny anti-TNF alfa pripravkov. Autorka sa zamerala na vyhodnotenie
dlhodobej (viac ako 36-mesacnej) Ucinnosti a bezpecnosti tejto liecby v podmienkach
realnej klinickej praxe, ktoré sa vo viacerych aspektoch odlisuji od podmienok v klinickych
Studiach. -

Praca ma celkom 65 stran vlastného textu, zoznam pouzitej literatiry obsahuje 96
citacii, prevazne zo zahrani¢nej literatlry, vo velkej vacsine z ostatnych desiatich rokov.

V teoretickej &asti prace autorka podava prehlad sucCasnych poznatkov
o etiopatogenéze, klinickom obraze, hodnoteni zavaZnosti priebehu, diagnostike
a predovsetkym lie¢be dermatozy, so zameranim najmé na lieCbu biologikami. Pozornost
venuje aj problematike individualizacie pristupu k lieCbe u pacientov so $pecifickymi
formami psoriazy a u pacientov s réznymi komorbiditami. Text je napisany s prehfadom a
na Urovni najnovsich poznatkov.

\ praktickej &asti prace autorka formou retrospektivnej analyzy hodnoti realnu
efektivnost a bezpednost biologickej liecby psoriazy v klinickej praxi. Na sUbore 90
pacientov so stredne tazkym az tazkym priebehom psoriazy, ktori boli v rokoch 2008 —
2016 liedeni na Dermatovenerologickej klinike Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady
a 3. Lékarské fakulty Univerzity Karlovy liekom s Gginnou latkou adalimumab sledovala
zmeny v klinickom skérovacom systéme PASI a hodnotila bezpecnost a tolerovanie liecby.
Analyzovala cell kohortu pacientov, ale zamerala sa predovéetkym na tych, ktori boli
lickom adalimumab kontinualne lieGeni po dobu 3 rokov. Studie je zaloZena na
deskriptivnej $tatistickej analyze pacientskych déat. Priemerna hodnota PASI se vyrazne
znizila uZz pfi prvom kontrolnom vySetreni po 3 mesiacoch od nasadenia lieku, a to
z priemernej vychodiskovej hodnoty 22,5 na 2,7. PASI75 zaznamenala u 85,6% lieCenych a
hodnotu PASI90 dosiahlo az 50% pacientov. V dal$ich mesiacoch lie¢by sa tieto hodnoty
edte zvysili. Kompletné zhojenie psoriazy zaznamenala u 36,7% lieCenych.

Dévodmi ukon&enia terapie boli netginnost lie¢by, non-compliance alebo prerusenie

lietby s moznostou jej znovunasadenia. V priebehu 36 mesiacov sledovania ukongilo



lietbu 15 pacientov, ale ani vjednom pripade sa nejednalo o ukoncenie z dévodu
neziaducich uginkov lie¢by. Autorka lietbu adalimamabom hodnoti ako velmi bezpeénu.

Vysledky $tudie ukazali, Ze v skupine pacientov, ktori uz v minulosti boli lie€eni inou
biologickou lie¢bou, bol nastup UGcinku adalimumabu pomal$i ako v skupine biologicky
naivnych. Po 12 mesiacoch lieCby sa vSak uginnost hodnotena parametrom PASI75
v oboch pacientskych skupinach vyrovnala. Adalimumab vykazal rychly nastup GcCinku po
troch mesiacoch lie¢by a zo subjektov s dostupnymi datami po 36. mesiaci lieCby si 96,6%
z nich udrzalo PASI7S.

Studia prinada nové poznatky v realnej klinickej praxi s biologickou lieCbou.
Studovany sUbor pacientov sa vyznacoval vysokou aktivitou ochorenia s vyS$Sim skore
PASI. Ti pacienti, u ktorych mala lie¢ba rychly nastup ucinku, mali tendenciu si tato
odpoved udrzat. Nutnost dlhodobej dispenzarizacie pacientov so zavaznou psoriazou
vyplyva z povahy choroby a zmoznych vedlajsich ucinkov lie¢by. Autorka dokazala
dlhodobll Gginnost a bezpednost biologickej lieCby adalimumabom a jej kontinualne

podavanie jako vhodny spésob prevencie exacerbacii choroby.

Hodnotenie:

Dizertatna praca je vysledkom systematicke] prace, vynikd aktualnostou a
starostlivym spracovanim ziskanych udajov. Na ziskanie odpovedi na otazky formulované
v cieloch prace autorka vyuzila zodpovedajlce metddy spracovania a ich prostrednictvom
dospela k novym poznatkom, ktoré prinasaju roz$irenie nasich vedomosti o niektorych

terapeutickych aspektoch psoriazy v realnej klinickej praxi.

Otazky na autorku:
1. Aky je Va$ nazor na vyhody a mozneé uskalia kombinovania ,klasickej* systémove;
lie€by s liecbou biologickou pri terapii psoriazy?
2. Aky je Vas lieGebny postup u pacientov na biologickej lie¢be, ktori dosiahli

PASI100. Preru$ujete/vysadzujete tato lieCbu?

Zaverom, autorka v doktorandskej dizertatnej praci splnila stanovené ciele svojho
studia a priniesla nové poznatky, ktoré mézu mat vyznamné praktické vyuZitie. Predlozena
praca zodpoveda kritériam, ktoré sa kladu na absolventov doktorandského Studia.
Odportgam preto pouzitie prace podle § 47 VS zakona 111/98 Zb. ako podkladu pre



obhajobu a po Uspe$nej obhajobe dizertaénej prace navrhujem autorke udelenie

—
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