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Oponentsky posudok

na doktorandskd dizertand pracu
,» Fenoticky Fizena 1é¢ba pacienti s téZkym astma bronchiale v CR*

MUDr. Petr Vanik
externy doktorand — Klinika pneumolégie a ftizeolégie FN a LF UK v Plzni
gkolitel: doec. MUDr. Milan Tei], PhD.

PredloZens dizertadnd praca ma celkovy rozsah 77 stran, dokumentovand je 8 tabulkami,

3 schémarmi, 12 obrazkami a 219 zoznamom zahraniénej a éeskej literatdry.

Aktualnost’ zvolenej témy

Téma predloZenej dizertatnej prace je v silasnej dobe velmi aktudlna. Zaoberd sa
Sirokou problematikou dnes najroziirenej¥icho respiratného ochorenia ato astmy bronchiale.
Incidencia alergickych respiratnych ochoreni mA celosvetovo narastajici trend, zésluhou
komplexnej farmakologickej lieSby, dodrZiavania stupfiovitosti podévania protizépalovej,
bronchodilata&nej a biologickej lie¥by doslo k podstatnému poklesu tmrtnosti. Astma bronchiale
je heterogénne ochorenie, preto fenotypizécia a eﬁdotypizécia astmy je délezitou sdifastou
diagnostiky a napoméha v optimalizcii lieCby.

Cielom dizertatnej prace je diagnostika aliegba taZkych foriem astmy bronchiale
a fenotypizacia na zaklade biomakerov. V Ceskej republike je biologickd lieCba spojena
s ¢innostou pracovisk ,,Narodného centra pre tazki astmu“ kde sa lie¢ba prvého biologického
lieku aplikuje a odporiga. Bol vypracovany ,.Doporudeny postup diagnostiky alécby obtizné
leditelného bronchialneho astma®, ktory je zdvaZnym dokumentom pre klinicku prax.

Stbor a metodika
Vysledky dizertatnej prace autor postavil na zdklade vysledkov efektu lie€by anti IgE
protilatkon — omalizumabom, ktory bol podévany od roku 2007 do roku 2018 na 10 centrach




v Ceskej republike. Metodika prace bola retrospektivna analyza 279 pacientov s taZkou

refrakternou astmou pri nedostatotnej kontrole. Vietci pacienti mali tazku alergickd astmu
s dokdzanou alergiou na jeden alebo viac celoroénych alergénov. Pacienti boli vySetreni
v jednotlivych centrdch pred zahjenim licSby, v 16 tyZdni a po 12-tich mesiacoch od zatiatku
lietby. Do registra bolo zaregistrovanych 389 pacientov a analyzovanych bolo 279. 231
pacientov bolo hodnotenych ako responderi podla vysledkov GETE (Global evaluation of
treatment effectiveness), v 16 tyZdni po zahdjeni lietby omalizumabom. Pozitivne vysledky
v lietbe amalizumabom vcelom sibore boli - 82,8%. Tieto vysledky si v silade
s medzindrodnymi vysledkami a dokladujd, Z¢ aditivna lie¢ba omalizumabom zlepSuje plucne
funkcie, znizuje uZivanie systémovych kortikosteroidov, pocet tazkych exacerbécii a vyrazne
ovplyvije kontrolu t'aZkej astmy bronchiale.

V druhej &asti prace autor porovnal vysledky lietby upodskupin polysenzibilizovanych
$ monosenzibﬂizoiran;’rmi na jednotlivé alegény. Z vysledkov vyplyva, Ze polysenzibilizovani
pacienti vykazovali Vy§§iﬁ tendenciu byt responderom neZ nepolysenzibilizovani pacienti
a sGasne mali niz&u tendenciu k zlepSeniu skére priznakov ACT a zniZeniu poétu exacerb4cii.

V poslednej tretej asti sa autor zameral na klinické parametre, ktoré by mohli ovplyvnit’ hladinu
periostinu utazkej refrakternej astmy bronchiale. Na zéklade visledkov_ a Statistického
spraéovémia sa dokazalo, Ze omalizumab zhiéuje hladinu periostinu, ale pri stiasnej pritomnosti
chronickej rinosinusitidy spolu $ nosngmi polypmi sa hladina nezniZuje. Prvy krét v literatire
boli spracované ddaje o vplyve senzibilizacic konkrétnymi alergénmi alebo ich kombin4ciami na
vysledky liedby. Zaujimavé vysledky autor ziskal pri vy$etreni sérového periostinu u pacientov
s chronickou rhinosinusitidou anosnymi polypmi uastmy bronchiale vo vztahu k lieCbe

omalizumabom.

Zaver:

Ciele stanovené dizertatnou pracou boli v plnom rozsahu splnené. Spracovanie vysledkov z 10

* centier pre diagnostiku a lieSbu tazkého astmatu (NCTA) je velkym prinosom pre sledovanie

efektu cielenej liedby, kiord bolo podévan4 na zéklade fenotypizécie- pomocou imunologickych
biomarkerov. Praca je vysledkom systematickej price pneumologickej a imunologickej
spolo&nosti na fenotypizaciu astmy a efektu jej lietby. Vysoko hodnotim prinos prace pre prax,
ktord je zamerana na zistovanie biomarkerov, ktoré predikujd ispesnost’ lie€by nov_)’rch liekov so
zameranim na anti IgE — omalizumab. _

Préca je prehPadne napfsand, rozdelend do jednotlivych kapitol, ktoré st vyZadovang pre tento

druh prace. K praci nemam Ziadne zésadné pripomienky, len otazky na autora:



Otézka:
1. Podéavanie omalizumabu u tehotnych Zien s tazkou alergickon astmou — aky je vas nazor
s pokradovanim biologickej liecby
2. Kedy by ste indikoval vySetrenie periostinu u pacientov s taZkou refrakternou astmou

v beznej praxi?

PredloZzeni dizértaém’l priacu odpori¢am kobhajobe. Moje hodnotenie je
sprospel. '
Po tispesnej obhajobe azodpovedani otazok odpordcam, aby dizertatna

praca sliZila vzmysle platnych predpisov ako podklad pre priznanie kej
hodnosti ,,philosophie doctor* (PhD.).

V Martine 11.05.2022 prof. wiuDr. Eva Rozborilova, CSc.
oponent



