Posudek disertac¢ni prace
MUDr. Jany Hirmerové

»Antifosfolipidové protilatky a jejich vyznam u tromboembolické nemoci"

Piedlozend prace ma celkem 50 stran textu s vice nez 70 literarnimi citacemi ajeji soucasti
je ptiloha obsahujici kopie 3 ¢lankt autorky, vychazejicich z tématu disertacni prace, z nichz
1 byl piijat k publikaci v zahrani¢nim Casopise (s impact faktorem) a 2 v domécich
recenzovanych ¢asopisech. Prace se zabyva klinicky zajimavou a dosud nedostatecné
zpracovanou problematikou, po formalni strance je dobfe a peclivé zpracovana, jasné a
srozumitelné formulovana.

Po strance obsahové je mozno fici, Ze tfi pfiloZzené publikace piedstavuji také zakladni
¢lenéni disertaéni prace. Uvodni &ast a prvni piiloZena publikace se zabyvéa obecné
tromboembolickou nemoci a otazkou potfebné délky antikoagulacni 1écby, pricemz vychazi
z nedavno publikovanych guidelines 8.konference ACCP, které¢ jsou mezindrodné
akceptované a také u nas pfijaty a pouzivany jako doporuceny postup. V zavéru této casti
formuluje autorka jako optimalni takovy pfistup, pii kterém je na zaklad¢é obecné platnych
doporuceni stanovena minimalni délka antikoagulacni 1écby a ta je pak individualizovana na
zakladg zjisténé pritomnosti rizikovych faktord.

Druhé ¢ast prace je vénovana antifosfolipidovému syndromu a uvadi piehled soucasnych
poznatkd, tykajicich se vyskytu, patogeneze, diagnostickych kriterii, laboratornich metod,
klinickych projevi a 1é€ebnych postupi u pacientli s timto onemocnénim. Z rozboru

dosavadni literatury vyplyva, ze v ptipad¢ antifosfolipidového syndromu stale ziistava



mnozstvi nejasnosti, pokud jde o etiologii, mechanismus souvislosti antifosfolipidovych
protilatek s klinickymi projevy onemocnéni, jeho diagnostiku a terapii.

Tteti Cast prace se tykd moznosti laboratorniho pritkazu antifosfolipidového syndromu a
v pfilozeném c¢lanku autorka uvadi vysledky vlastni studie, pfi niz se zaméfila na posouzeni
klinického vyznamu vySetfovani rozsitené¢ho spektra laboratornich testti. Kromé¢ klasickych
antikardiolipinovych protilatek hodnotila pfitomnost anti-beta 2-glykoproteinu I a celé fady
antifosfolipidovych protilatek - anti-phA, anti-phE, anti-phG, anti-phS, anti ph I v izotypech
IgG a IgM. Vysetfovani anti-beta 2 glykoproteinu se v poslednich mezinarodnich konsensech
dostalo mezi doporucované testy a autorka na zakladé ziskanych vysledkl potvrdila jejich
vyznam v diagnostickych kriteriich antifosfolipidového syndromu a navrhuje, aby v nasich
podminkach byla zajisténa dostupnost tohoto vysetfeni. Jako dal$i moznost, z ostatnich
pouzitych testi, uvadi potencidlni vyznam stanoveni protilatek anti-phE.

Z prace Dr. Hirmerové je patrné velmi dobré seznameni s problematikou, je ziejmé, Ze ma
hluboké teoretické i klinické znalosti, tykajici se zvolené¢ho tématu, které je nepochybné
aktudlni a ma vyznamnou vazbu na klinickou praxi. Prace je psana kriticky, vysledky
porovnavany s literaturou a stfizlivé hodnoceny. Ziskané poznatky, tykajici se laboratorniho
prukazu antifosfolipidového syndromu, maji vyznam pro klinickou praxi ajejich Sirsi
uplatnéni mtze vést ke zlepSeni diagnostiky tohoto onemocnéni i péce o pacienty
s tromboembolickym onemocnénim u nas. Ocenéni zaslouzi skutec¢nost, ze soucasti prace jsou
ptilozené clanky, které prosly oponenturou v recenznim fizeni pfi jejich publikaci. Z piilohy
kromé toho vyplyva, ze Dr. Hirmerova je, kromé predkladané prace, autorkou celé fady
dalsich odbornych publikaci, z nichz u 21 je uvedena jako prvni autor a Ze ma za sebou i
znac¢nou piednaskovou ¢innost.

Povazuji disertacni préci za velmi kvalitni a nemam k ni zZadné zasadni ptipominky. Chtél

bych autorce polozit n¢kolik otazek :



1. V analyzovaném souboru pacientid s TEN se uvadi laboratorni pritkaz trombofilniho stavu u
48,6% pacientil. Jsou v tomto poctu zahrnuti pacienti s antifosfolipidovym syndromem? Jak
velky pocet ptipadli v souboru byl na zakladé provedenych testii hodnocen jako
antifosfolipidovy syndrom ?

2. Byla vySetieni hereditarni trombofilie provadéna také v kontrolni skuping?

3. Uvedené analyzy podskupin pacientii nepfinesly statisticky vyznamné rozdily. V jakém
poctu se zndmky antifosfolipidového syndromu kombinovaly s pozitivitou testl hereditarni
trombofilie? Bylo mozné zjistit néjaké rozdilnosti v prubéhu onemocnéni u téchto osob?

4. Uvodni &ast prace se zabyva otazkou délky antikoaguladni 16¢by. Mize pouZité rozsitené

laboratorni vySetfovani v tomto ohledu pfispét ke klinickému rozhodovani?

Zaveér:

Dr. Hirmerova ve své disertacni praci prokazala hluboké znalosti problematiky
tromboembolické nemoci, zpracovala otazku jejiho vztahu k pozitivité antifosfolipidovych
protilatek a ziskala prakticky pouzitelné vysledky, majici vyznam pro zkvalitnéni diagnostiky
a péce o pacienty s t€mito stavy. Je zfejmé, Ze praci predklada autorka, kterd svou schopnost
k védecké Cinnosti prokéazala jiz diive mnozstvim kvalitnich publikaci v odborném tisku.

Z uvedenych diivodu a vzhledem k tomu, Ze spliluje stanovené podminky, doporucuji, aby
komise pfijala disertacni praci k obhajob¢ a po jejim tspe€sném absolvovani aby byla
MUDr. Jan€é Hirmerové udélena akademickd hodnost PhD. dle §47 Zékona o vysokych

Skolach ¢. 111/98 Sb.

Praha 5.3.2009 MUDr. Karel Roztoc¢il CSc.



