Oponentsky posudek na disertaéni praci Mgr. Jany Duricové

Terapeutické monitorovani 1é¢iv v klinické praxi a vyzkumu

Disertacni prace ma 82 stran je ud¢€lana jak soubor praci publikovanych autorkou ¢i

jako spoluautorka s patfi¢énym provazanym komentafem.

Vlastni prace

Trendem dnes$ni mediciny je individualizace terapie pro konkrétniho pacienta tak, aby byla
poskytnuta maximalni péce s minimem nezadoucich ucinkli. Tématem disertacni prace je
,» Lerapeutické monitorovani 1é¢iv v klinické praxi a vyzkumu®, které je nosnym prvkem pfi
nastaveni farmakoterapie ,,$ité na miru pacientovi“. Disertacni prace tedy zpracovava aktudlni
a praktické téma. Nosnym tématem prace je stanoveni vyznamu genotypu a fenotypu
metabolického enzymu cytochromu P450 2D6. Jak zuvedené prace vyplyva, jednd se o
vyznamny enzym v metabolizmu pfiblizné¢ ¢tvrtiny bézné uzivanych 1éCiv, jehoz aktivita je
mezi jedinci vysoce variabilni. Mezi substraty patii Sirokd Skdla 1é¢iv z rlznych
farmakoterapeutickych skupin, které ve své praxi mnohdy dennodenné pouzivame. Prace se
zamétuje na skupinu beta-blokatorti, konkrétné metoprolol. 1 kdyz je to 1é¢ivo, které se
pouziva jiz 1éta v 1écbé mnohych kardiovaskularnich onemocnéni, zda se, ze je na ném stéle
co badat.

Prace je slozena ze 3 piehledovych praci, které piehledné a srozumiteln€ zpracovaly
problematiku v dané oblasti. Vysledkovou ¢ast tvoii 4 ptivodni prace, 2 publikované

V recenzovaném &asopise a 2 piijaty do ¢asopisu s IF. Clanky na sebe logicky navazuji od
zavedeni metody pfes optimalizovani substratové latky aZ po sledovani vlivu enzymatické
aktivity na konkrétni 1éCivo. Prace tedy splnila cile, které si stanovila. Pozitivem této prace je,
ze byla provedena u pacientll v podminkach bézné klinické praxe, kde jak vSichni vime, se
nachazi riizné mnozstvi faktorti ovlivitujici odpovéd’ pacienta na Iék. To je znazornéno

Vv posledni ¢asti prace na ptikladu pacientky uZivajici metoprolol s propafenonem, coz je
vlastné€ ukazkou praktického vyuziti vysledki této celé prace. DalSim pozitivem této prace je i
vybér substratové latky pro fenotypizaci enzymu CYP2D6. Tim, Ze je metoprolol snadno
dostupny a uzivan mnohymi pacienty, se jedna o jednoduchou a bezpecnou metodu stanoveni

aktivity daného enzymu.



Celkové hodnoceni:

a)

b)

c)
d)

Zvolené téma je velmi aktualni, protoze problematika monitorovani terapeutickych
hladin je velmi vyznamna

Zvolené cile byly autorkou Vv praci splnény.

Zvolené metody sledovani jsou adekvatni.

Autorka prinesla nové poznatek vtom, jaké parametry sledovat u nemocnych
S riznymi lécebnymi rezimy

Prace piinasi navod pro potfeby vyzkumnych i klinickych pracovist, ktera se
terapeutickym monitorovani hladiny 1ékti zabyvaji

piipominky: celé prace by zasluhovala vétsiho rozsahu komentaie k jednotlivym

pracim.

Dotazy:

1. Jakd doporuceni pro monitorovani hladin lékii by autorka navrhla u nemocnych

S chronickym srdecnim selhdanim?

9)

Predlozena disertacni prace ma standardni dobrou uroven, véetné adekvatniho pouziti
statistickych metod a spliiuje podminky stanovené dané zakonem o vysokych skolach.
Prace potvrdila, ze autorka je schopen samostatné, védecky pracovat a vyfesit slozitou

problematiku s dtlezitymi praktickymi zavéry.

Doporucuji proto, aby po uspé$né obhajob¢ disertacni prace byl

Mgr. Jané Duricové

udélen akademicky titul doktorka ve zkratce Ph.D., dle § 47 Zakona o vysokych skolach ¢.
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