Prof. MUDr. Peter JarcCuska, PhD.
2. interna klinika UPJS LF a UNLP v Kogiciach, Tr. SNP 1

Kosice, 18.10.2020

Vec: Oponentsky posudok k habilita¢nej praci MUDr. Laury Krekulovej PhD. v odbore

vnutorné choroby

MUDr. Laura Krekulova, PhD. predlozila habilita¢nu pracu Virova hepatitida C v rizikovych
populacich v Ceské republice. Ide o vysokoaktualnu problematiku, pretoze v su¢asnosti mame
k dispozicii liecbu, ktora vedie k trvalej virologickej odpovedi u prakticky vsetkych liecenych
pacientov a l'udstvo stoji na prahu eliminacie hepatitidy C. Za objav virusu hepatitidy C bola
tohto roku udelen4 Nobelova cena za fyzioldgiu a medicinu. Praca je napisand na 75 stranach
a je k nej prolozenych 6 prac v impaktovanych ¢asopisoch, z toho su 3 zahrani¢né ¢asopisy,
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Praca obsahuje 320 citacii, st citované zasadné prace zo starSej literatury, ale aj recentné
prace. V praci je 8 obrazkov, 8 tabuliek a 3 grafy. Prehl'adnost’ prace zvySuje zoznam
pouzitych skratiek.
V tvode MUDr. Krekulova, PhD. v§eobecne popisala infekciu virusom hepatitidy C a jej
spoloCensky vyznam. V d’alSej kapitole sa autorka venuje Struktare virusu hepatitidy C,
genetickej variabilite virusu a replikécii virusu hepatitidy C. V d’alsich statiach je popisany
prenos infekcie virusom hepatitidy C, diagnostika HCV infekcie a epidemioldgia hepatitidy C
z globalneho aj regionalneho aspektu. Specialna Gast’ je venovana HCV infekcii
u intravendznych narkomanov. V d’al$ich kapitolach autorka popisuje klinicky priebeh HCV
infekcie — akatnu hepatitidu, chronickt hepatitidu a extrahepatalne prejavy HCV infekcie.
V kapitole o liecbe hepatitidy C autorka definuje ciele liecby a typy terapeutickej odpovede.
Nésledne popisuje terapeutické moznosti od interferonovej éry az po sti€asnu terapiu priamo
Gi¢inkujticimi antivirotikami. Specialna stat’ je venovana lie¢be aktitnej hepatitidy C. Posledna
teoreticka kapitola je venovana moznosti globalnej eliminécie infekcie virusom hepatitidy C,
detailne su popisané aj prekazky, ktoré mézu tento smely ciel’ oddialit’.
Ciele habilita¢nej prace boli nasledované

1) Zmapovanie vychodzieho stavu — stanovenie genotypového zastipenia

2) Vyvinutie novej techniky HCV genotypizacie a subtypizacie

3) Sledovanie zmien genetického zastiipenia v rizikovej populacii

4) Komplexnna starostlivost’ — kI'i¢ k lie¢be; vylucené populacie- kl'a€ k eliminacii

HCV.

Pre genotypizaciu a subtypizaciu virusu hepatitidy C MUDr. Krekulova, PhD. Vyvinula
techniku nested restriction site-specific (RSS) — PCR. Metodda je zaloZena na pouziti
primerov homolognych k sekvenciam rozpoznavanymi $pecifickymi restrikénymi
endonukledzami. Velmi uniforma epidémia hepatitidy C koncom minulého storo¢ia v Ceskej
republik esa neskor diverzifikovala, ¢o autorka dokumentovala sekvencénimi Stadiami.
Autorka vo svojom vyskume presne dokumentovala, Ze je potrebné liecit’ nielen va¢Sinova
populéciu, ale aj rizikové skupiny pacientov, pretoZe prevalencia hepatitidy C u
intravendznych Romov je vySe 91%, €o je porovnatel'né ¢islo s najrizikovejSimi populdciami
Vv svetovom pisomnictve. Iba v pripade, ze sa nam podari odliecit’ takéto rizikové skupiny
pacientov, moéze dojst’ k eliminacii infekcie virusom hepatitidy C.
Habilitacné praca MUDr. Laury Krekulovej, PhD. je napisana vel'mi pekne, autorka splnila

vytycené ciele. Z formalniho hl'adiska nemam Ziadne zasadné pripomienky.



Autorka publikovala v prestiznych ¢asopisoch prioritné tidaje. VSetky uvedené prace presli
Standardny recenznym konanim, st adekvatne Statisticky spracované, maju kvalitnt diskusiu
a jednoznacné zavery. Prace habilitantky prinaSaju nové vedecké poznatky.

Na MUDr. Lauru Krekulov(, PhD., mam 2 otazky:

Aka je kvalita skriningu hepatitidy C v jednotlivych skupinach rizikovych pacientov v Ceskej
republike?

Je realne splnenie cielov WHO v eliminacii hepatitidy C v Ceskej republike do roku 2030?
Doporucujem pracu prijat’ v predloZenej forme a na jej zaklade po jej uspesnej

obhajobe doporucujem udelit’ titul docenta pre odbor vnitorné choroby.
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