Posudek oponenta habilitacni préace

Autor: MUDr. David Slouka, Ph.D., MBA

Pracoviété autora: ORL klinika FN a LF UK v Plzni

Nazev prace: NOVE POHLEDY NA VYBRANE ASPEKTY SYNDROMU SPANKOVE
APNOE

MUDr. David Slouka si pro svoji habilitacni praci zvolil formu komentovaného soboru Sesti praci.
Habilitaéni préce je véetné seznamu citované literatury napsana na 60 stranach, z toho 6 stran je
vénovano teoretickému Uvodu a popisu dosavadniho stavu problematiky, a 32 stran je vénovano
vlastnimu komentéafi publikovanych praci, 14 stran seznamu zkratek, seznamu vlastnich publikaci a
citaci. Dokumentace pomoci tabulek a grafli je zpracovéna peclivé a pfehledné. Autor se zabyva
tématem spankové apnoe. Jde o civilizatni onemocnéni, které je v CR poddiagnostikované a ma
zavainé dusledky pro kvalitu Zivota. Téma habilitacni prace je aktudlni vzhledem k tomu, Zze dochazi
k nartistu incidence tohoto onemocnéni. Teoreticky uvod svédci o velmi dobreé orientaci autora

v dané problematice, autor hojné cituje, citované prameny jsou recentni a pfiméfené. Publikované
vysledky jsou souhrnem zkusenosti a mnohaletého vyzkumu autora a jeho spolupracovnikd.

Rozbor vysledki a zavéry

Dr. Slouka si z tématu syndrom spankové apnoe vybral ,Rizikové faktory selhani pfetlakove terapie
obstrukéniho syndromu spankové apnoe “, ,Perspektiva vyuZiti proteinovych biomarker( v
monitoraci OSAS“ a ,,Obstrukéni syndrom spankové apnoe, laserova medicina a problematika
tonzilektomie”.

Rizikovym faktoriim selhéni pretlakové terapie obstrukéniho syndromu spankové apnoe jsou
vénovany dvé impaktované publikace. Obé prace mély charakter monocentrickych, retrospektivnich
studii. Zkoumané soubory zahrnovaly 479, respektive 665 pacientd, byla porovndvana data Uspé3né a
nelispésné lé¢enych skupin pacientl. Zémérem prace bylo sledovata v predikci pouZit pouze
zakladni, po béiné spankové monitoraci dostupné parametry: vék, BMI (body mass index), AHI
(apnoe-hypopnoe index), ODI (desaturacni index), Sa02 (primérna saturace 02 béhem spanku) a
T90 (% doby spanku pfi Sa02 nizsi nez 90 %). Spole¢nym cilem obou komentovanych praci bylo
vybrat markery, které by umoznily identifikaci pacient( profitujicich z pfimého nasazeni ,vy3siho
typu” pretlaku (Bi-level Positive Airway Pressure; BiPAP). Novym poznatkem byl statisticky prikaz
parametru T90 jako prediktoru umoziujiciho zlep3eni predikce selhani CPAP a tim i véasné nasazeni
terapie, ze které bude pacient profitovat. Pfes vysoky vyskyt onemocnéni OSAS v dospélé populaci je
v odborné literatufe predikci selhani pretlakové lécby vénovano minimum praci, coz ¢ini vyzkum této
problematiky podstatny a aktualni.

Perspektivé vyuZiti proteinovych biomarkerid v monitoraci OSAS byly vénovany rovnéi dve
impaktované publikace. Tento vyzkum byl veden snahou o vyuiiti biomarkerl v ¢asné diagnostice a
monitoringu syndromu spankové apnoe. Byly zkoumdny: C-reaktivni protein (CRP), pentraxin 3
(PTX-3), interleukin 6 (IL-6), troponin | (hsTnl), brain natriuretic protein (BNP) a galectin 3. Cilem
prace bylo prokazat vztah mezi sérovou hladinou zkoumanych biomarker( a pfitomnosti OSAS



indikovaného k pretlakové terapii. Jako nejvyhodnéjsi biomarker schopny odlisit skupinu nemocnych
s obstrukénim syndromem spankové apnoe indikovanych k pfetlakové terapii od skupiny zdravych
pacient( se jevi pentraxin 3. Vedle glykoproteinovych biomarkert byly zkoumany mikroRNA (miR-1,
miR-133a a miR-499) v plazmé u skupiny pacientl s OSAS (N = 194) a u skupiny non-OSAS probandt
(N = 50) stejného vékového rozpéti. Nejdiilezitéjsim zjisténim je, Ze u skupiny OSAS jsou vyssi
plazmatické hladiny miR-499 ve srovnani s kontrolni skupinou (p = 0,0343). Pfitomnost této
mikroRNA v plazmé byla u 44 % pacient(i s OSAS a pouze u 2 % proband non-OSAS. Velmi dalezitym
novym poznatkem je zjisténi, Ze miR-499 uplatfiujici se v regulaci genové exprese béhem hypoxie by
se mohl potencialné stat novym diagnostickym biomarkerem syndromu obstrukéni spankové apnoe.
védecké téma biomarkeri na poli OSAS je stale ve svych zadatcich a perspektivy vyuZiti jsou Sirokeé.
Prezentovany vyzkumny smér autora se zabyva predeviim kardiospecifickymi molekulami pfi
diagnostice onemocnéni, nicméné autor upozorfiuje i na moznost vyuZiti v oblasti detekce
kardiovaskuldrnich rizik. V soutasné dobé jsou autor a jeho spolupracovnici jedinym tymem v Ceské
republice v&nujicim se systematicky tomuto sméru vyzkumu.

Dal$i dvé impaktované publikace se zabyvaji obstrukénim syndromem spankové apnoe, laserovou
medicinou a problematikou tonzilektomie. Autor se podrobné zabyval implantaci alternativnich
operaénich metod pfi tonzilektomii u 1990 pacientd. Klinické testovani prokazalo, ze k provedeni
tonzilektomie je pofad nevhodné&jii poutiti studeného skalpelu a dale, Ze nejvy33im rizikem
tonzilektomie je krvéceni 6.-8. pooperaéni den. Tyto zavéry potvrzuji relativné vysokou pooperacni
morbiditu tonzilektomie a rozsifuji poznatky jinych autor(. Pracovisté autora je ¢lenem pracovni
skupiny pfipravujici rozsahlou publikaci na téma rizik a pooperaéni morbidity této operace na zékladé
analyzy zavérl multicentrické studie zahrnuijici vét3inu ORL pracovist Ceské republiky.

PouZité metody ve viech 6 uvedenych publikovanych pracich jsou naprosto dostacujici a statistické
zpracovani odpovida kritériim kladenym na tento typ védeckych praci a proly recenznim fizenim ve
védeckych ¢asopisech. Formalni i jazykova tprava prace s vhodné volenymi grafickymi doplriky je
plné dostacujici. Prace dr Slouky pfinasi nové poznatky, jak uvedeno vyse.

Habilitaéni prace byla provéfena systémem/programem Turnitin a je mozné ji povaZovat za original (-
ni).

Otdazky na autora:

Jakym zpGisobem by chtél autor validovat poutzitelnost biomarkeru mikroRNA pro klinickou praxi?
Jak je toto vy3etieni dostupné pro terénni praxi?

Zaveér:

Habilitaéni prace MUDTr. Slouky spliiuje poZadavky standardné kladené na habilitaéni praci v oboru,
a proto doporutuji praci pfijmout v predlozené formé a na jejim zdkladé doporucuji udélit titul
docent pro obor Otorinolaryngologie.
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