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Oponentsky posudek disertaéni prace MUDr. Klary Labské na téma ,,Role metody PCR v diagnostice
neuroinfekci vyvolanych herpetickymi viry*

Hodnoceni disertaéni prace po strance formalni

Disertacni prace je pfedlozena v klasické svazané formé& a ma 77 stran. Prace, ktera je peclivé zpracovana,
ma obvyklé &lenéni. Uvodni teoreticka &ast prace véetné abstrakta je uvedena na 46 stranach, obsahuje
5 obrazovych pfiloh, 9 grafd a 3 tabulky. Druha ¢&ast disertaéni prace, ve které jsou uvedeny 2 vlastni
soubory pacientl, zahrnuje 17 stran textu a dalSich 7 tabulek. Peclivé zpracovany a rozsahly literarni
prehled obsahuje 135 aktualnich i starSich citaci z naSeho a zahrani¢niho pisemnictvi. Prace je napsana
péknou cestinou, text je dobfe srozumitelny, prakticky bez pfeklepl a chyb (drobnou vyjimkou je odkaz na
chybéjici obrdzek na strané 38). Vtextu se mirné ,ztraceji“ nadpisy kapitol, vhodnéjSi by bylo jejich
zvyraznéni napf. tuénym pismem, ponékud neobvykly je neclenény text se seznamem obrazkd, tabulek,
grafl a zkratek (strana 9 az 12).

Pfehledny autoreferat disertacni prace, ktery ma 26 stran, po strance formalni i odborné adekvatné shrnuje
poznatky obsaZené ve vlastni disertani praci.

Hodnoceni diserta¢ni prace po strance odborné

Nameétem disertacéni prace MUDr. Klary Labské je posouzeni vyznamu prikazu herpetickych virQ
v mozkomisnim moku u pacientl s jinou etiologii neuroinfekce. Jedna se o praci zajimavou po strance
teoretické, nebot nastoluje nové otazky spojené s interpretaci souc¢asného nalezu dvou moznych pavodcl
neuroinfekci. Uvedené nalezy jsou rovnéz vyznamné i pro béznou klinickou praxi, nebot soucasny priikaz
zejména HSV1 u jinych neuroinfekci mize modifikovat Ié€ebny postup u konkrétniho pacienta.

V teoretické Casti prace lékarka popisuje taxonomii herpetickych vird a jejich Zivotni cyklus. Uvadi klinické
projevy herpetickych infekci, pfitom nejvétsi pozornost vénuje neurotropnim virdm zahrnujicim HSV1, HSV2,
VZV a HHV6. Zajimava pasaz vénovana epidemiologii je vhodné doplnéna o 6 grafl, které uvadéji
séropozitivitu herpetickych virll v nasi populaci v zavislosti na véku. Autorka nastifiuje protivirovou lé¢bu
herpetickych infekci a zmifiuje omezené moznosti vakcinace, ktera v sou€asnosti zahrnuje pouze ockovani
proti VZV.

Podrobné popisuje diagnostiku herpetickych infekci a poukazuje na to, ze v bézné praxi v poslednich
20 letech metody amplifikace virovych nukleovych kyselin prakticky nahradily dfive pouzivané kultivacni
metody nebo elektronovou mikroskopii. Vystizné popisuje princip amplifikacnich metod, uvadi jednotlivé typy
PCR a varianty méfeni koncentrace DNA. Uvadi nesporné vyhody PCR metod, zejména vysokou citlivost
a rychlost diagnostiky, sou¢asné upozorfiuje i na riziko kontaminace a nezbytnost disledného dodrzovani
spravné laboratorni praxe. JiZ z teoretické Casti prace je ziejmé, Ze lékarka uvedenou problematiku zvladla
velice dobfe, zejména jeji znalosti v oblasti laboratorni diagnostiky jsou pozoruhodné.
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Vlastni prace shrnuje vysledky ziskané ve 2 souborech pacientld s neuroinfekcemi, u pacientli byla
retrospektivné v mozkomisnim moku provadéna diagnostika DNA herpetickych vird. Cile prace v obou
souborech byly jasné definovany. Prvni soubor zahrnoval 173 pacientli s aseptickou menigitidou (96
s klistovou encefalitidou, 77 s enterovirovou meningitidou) a kontrolni skupinu 107 pacientl bez meningitidy.
Autorka zkoumala, jak ¢asty byl nalez DNA herpetickych virl HSV1, HSV2, VZV a HHV6 u téchto pacientl
a zda pozitivni nalez mél klinicky vyznam pro pacienty s aseptickou meningitidou. Ve druhém souboru 11
pacientd s purulentni meningitidou s vysevem herpes labialis (bez kontrolni skupiny) posuzovala, zda byla
u téchto pacientd pfitomna HSV DNA v mozkomiSnim moku a zda pozitivni nalez mél klinicky vyznam.

V prvnim souboru pacientt s kliStovou encefalitidou nebo enterovirovou meningitidou byla prokazana
pfitomnost herpetické DNA u 13 ze 173 pacientl (7,5 %), DNA viru HSV1 byla zalezena u 2 pacientd, HSV2
u 3 pacientd, VZV u 4 pacientll, HHV6 u 3 pacientl, u posledniho pacienta byla sou¢asné zji§téna DNA viru
VZV a HHV6. V kontrolni skupiné bylo DNA viru HSV2 prokazano jen u 1 pacienta. Vzhledem k tomu, Ze Slo
o retrospektivni diagnostiku, nebyli ani pacienti s prokazanou DNA viru HSV1 Ié€eni aciklovirem. V praci je
podrobné srovnan klinicky prib&éh onemocnéni u pacientd s aseptickou meningitidu bez prikazu
a s prukazem DNA herpetickych virl, autorka nezaznamenala rozdily v klinickém prubéhu ¢&i v zavaznosti
onemocnéni u obou skupin pacientd. Pfiklani se k nazoru, Ze nalez DNA herpetickych vir(l je projevem
reaktivace herpetickych vir(i v pribéhu jiné neuroinfekce, bez vétSiho klinického vyznamu pro konkrétniho
pacienta. Sou€asné ale upozorfiuje na diagnostické a lé€ebné problémy u konkrétniho pacienta, zejména
indikaci k neodkladnému podani acikloviru u pacienta s podezienim na herpetickou encefalitidu.

V druhém mens$im souboru 11 pacient( s purulentni meningitidou se sou¢asnym vysevem herpes labialis
prokazala retrospektivé pritomnost DNA viru HVS1 u jediné star$i pacientky s mnohocetnym myelomem.
V textu je uvedena podrobna kazuistika pacientky s konstatovanim, ze pozitivni nalez HSV1 nebyl svazan
s rozvojem encefalitidy u uvedené pacientky.

Publikaéni ¢innost MUDr. Klary Labské je rozsahla, k tématu disertace jako prvni autorka publikovala ¢lanek
v Casopise s relativné vysokym IF, byla spoluautorkou dalSiho sdéleni v Casopise s IF, autorkou nebo
spoluautorkou dalSich 3 ¢lankd bez IF. Za pozornost stoji pfednaska autorky na konferenci WSPID ve
Var$avé a 6 posterli na mezinarodnich konferencich (vzdy prvni autorka). Rovnéz dal$i publikaéni ¢innost je
rozsahla, je prvni autorkou 2 praci s IF (vysoky IF Eurosurveillance) a spoluautorkou dalSich 2 praci s IF.

Stanovisko vychazejici z predchoziho rozboru a celkové hodnoceni disertaéni prace

MUDr. Klara Labska ve své vyborné zpracované disertacni praci s nazvem ,Role metody PCR v diagnostice
neuroinfekci vyvolanych herpetickymi viry® shrnuje své rozsahlé teoretické znalosti o uvedené skupiné viru.
Ve vlastni praci uvadi zkusenosti s retrospektivni diagnostikou herpetické virové DNA u 2 skupin pacient(
s jinou prokazanou neuroinfekci. Komentuje pozitivhi nalezy a na podkladé vlastniho pozorovani se pfiklani
k nazoru, ze u vétSiny pacientl se jedna o klinicky nevyznamnou reaktivaci herpetickych virll v priibéhu jiné
neuroinfekce. Vysokou uroven disertacni prace doklada i rozsédhla publikaéni Cinnost autorky, zejména
cenny je vysoky pocet publikaci v ¢asopisech s IF.

Otazky pro autorku

1. Zda u pacientt s aseptickou meningitidou v bézné praxi v likvoru stanovujete DNA herpetickych vird
(HSV1, HSV2, pfipadné i VZV) a zda u nékterého ze 13 pacientl s pozitivnim nalezem herpetické DNA ve
Vasem souboru (retrospektivni prikaz) byla tato diagnostika provedena pfi pfijeti pacienta.

2. Prosim o Vas$ nazor, zda pfi prokazané enterovirové meningitidé nebo klistové encefalitidé a sou¢asném
prikazu DNV viru HSV1 je indikovana u pacientt Ié€ba aciclovirem.

Zavérecné hodnoceni disertacni prace

PredloZena prace MUDr. Klary Labské splfiuje vSechny poZzadavky kladené na disertacni praci a prokazuje
pfedpoklady autorky k samostatné védecké praci. Doporucuji obhajobu pfedloZzené disertaéni prace pred
Védeckou radou a nasledné doporuduji udélit MUDr. Klafe Labské titul Ph.D.

V Ostravé 17. 11. 2020

Oponentsky posudek disertaéni prace zpracoval: doc. MUDr. Ludék RoZnovsky, CSc.
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