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»Imunologické markery z krve, sputa, BALTE a plicnich biopsii
pri posuzovani aktivity a cilenosti 1é¢by chronickych zanétlivych
a fibrotizujucich nemoci plic priadusek*

MUDr. Olga Rizi¢kova Kirchnerova
skolitel: doc. MUDr. Milan Terl, Ph.D.

PredloZena dizerta¢na praca ma celkovy rozsah 126 stran textu, dokumentovana je 9 obrazkami,
10 tabul’kami a 28 prilohami. Sucastou prace je zoznam bibliografickych udajov z naSej
a zahrani¢nej literatiry usporiadany v abecednom poradi azoznam publikacnej c¢innosti

autorky.

Aktualnost’ zvolenej problematiky

Téma predloZenej prace je vel'mi aktudlna. Zaoberd sa klinickym vyuZitim imunologickych
markerov pri diagnostike a lieCbe u tazkej refraktérnej astmy bronchiale. Autorka vychadzala
z rdznorodosti pritomnosti biomarkerov u astmy bronchiale. Klasifikécii sa venuje celd rada
publikécii z autorkinho pracoviska. Ceska pneumologicka a ftizeologicka spoloénost’ navrhla
ako prva odportcanie fenotypizujlice astmu na zdklade spojitosti klinickych prejavov
a prejavov zapalu, pritomnosti eozinofilie a alergie, ktoré vyustuje do 3-och zékladnych
fenotypov 1. eozinofilna alergickd, 2. eozinofilna nealergickd, 3. noneozinofilne nealergicka
astma.

Z toho vychadza aj ciel’ prace — urcit’, ktoré hlavné biomarkery majii vyznam v zékladnej
diagnostike ochorenia, aké su pozitiva a negativa jednotlivych metodd, hraniéné hodnoty,

prediktivne hodnoty pre fenotypy a naslednt personalizovanu liecbu. Ide o novy pohlad




vyuzitel'nosti imunologickych biomarkerov pri diagnostike a lieCbe t'azkej refraktérnej astmy

bronchiale, ¢o dokladuje vedecky potencial autorky.

Stbor a metodika

Dizertacna praca je rozsiahla a pozostava z teoretickej Casti a z vlastnej prace. Vlastna praca sa
zaoberd klinickou vyuzitelnostou priamych a nepriamych imunologickych markerov pri
diagnostike a liecbe u pacientov s tazkou refraktérnou astmou. Celej problematike je venovné
7 samostatnych prac, ktoré su rozdelené do dvoch celkov.

V prvej Casti porovnava vypovedni hodnotu, klinicka vyuzitenost’ a vzdjomné koreléacie
biomarkerov ziskanych z krvi, indukovaného sputa, bronchoalveolarnej lavaznej tekutiny
anosnych biopsii pred apo nasadeni systémovej kortikoterapie v dizke 30 dni — 40mg
prednisonu u pacientov s tazkou refraktérnou astmou. Tejto problematike sit venovné tri prace.
Styri prace sl venované efektu cielenej lie¢by, hlavne anti IgE lie¢by — omalizumabu. Vo
vzt'ahu k biologickej liecbe je stanoveny aj vyznam sérovych hladin periostinu ako novej
diagnostickej modality. Poslednou ¢ast'ou dizertacnej prace je efekt bronchialnej termoplastiky
na klinicky efekt nefarmakologickej terapie na chorych s eozinofilnym, ale nealergickym
typom refraktérnej astmy bornchiale. VSetky prace su podrobne Statisticky spracované (Chi-
kvadrat test, Spearmanov korela¢ny koeficient, Kaplan — Meierov algoritmus, Friedmanova

ANOVA a model Coxy regresie).

Vysledky dizertacnej prace

Na zaklade komplexného spracovania vSetkych dostupnych klinickych, laboratornych aj inych
parametrov, boli identifikované tie biomarkery, ktoré by pomohli v diagnostike fenotypickych
resp. endotypickych podskupin u tazkej refraktérnej astmy atak ur€it cielent liecbu
a predikovat’ efekt u daného pacienta. Prace, ktoré s publikované a zhrnuté v dizertacnej praci
vychéadzaju z pracoviska, ktoré mé najvicsie sktisenosti v lieCbe tazkej refraktérnej astmy.
Zavery zprac su prehladné apoukazuji na pozitiva anegativa v porovnani s inymi
vySetrovacimi metédami, napr. v praci ,,Porovnanie vyuzitel'nosti flowcytometrie, rutinnych
a imunocystochemickych metdd pri stanoveni bunkového profilu v indukovanom sptte

a bronchoalveolarnej lavazi u pacientov s tazkou refraktérnou astmou*.

Ciele stanovené dizertaCnou pracou autorky boli v plnom rozsahu splnené. Vyznam prac
dokladuju publikacie v odbornych ¢asopisoch medzindrodného vyznamu. Préaca je prehl'adna,

vedecky podloZena s odporuc¢aniami pre klinickii prax. Adekvatne diagnostické postupy



v spravnom case, spravnemu pacientovi su zakladom preciznej mediciny. K praci nemam

ziadne zasadné otazky, len jednu vSeobecnti:
1. V ¢om vidite najvacsi vyznam centier pre tazko lieCite'nti astmu?

PredloZena dizertaéna praca spiiia vietky Kkritéria ustanovené pre
doktorandské Stadium podl’a platnych zakonov a predpisov.

Odporucéam preto, aby predloZena dizertaéna praca bola prijata k obhajobe
a MUDr. Olge Ruzickovej Kirchnerovej bol udeleny akademicky titul ,,philosophie
doctor* (Ph.D.).

Dizertac¢nu pracu hodnotim vysledkom ,,prospel*.

V Martine 22.05.2019 prof. MUDr. Eva Rozborilova, CSc.
oponent



