Posudek oponenta disertacni prace

Disertacni prace MUDr. Jana Huga , Epidemiologie, komorbidita a kvalita Zivota u pacient( s psoridzou”
ma celkem 99 stran — vlastni komentar k problematice s aktudlnimi poznatky, souhrn v ¢estiné i
v anglicting, seznam citaci a seznam publikaci doktoranda. Souddsti priace je bohatd obrazova
fotodokumentace (celkem 19 fotografii), dale 14 obrazk(l (obsahuji schémata, grafy) a 4 tabulky. Prace
déle obsahuje celkem 8 pfiloh, které tvofi 8 publikovanych praci autora vztahujicich se k dané
problematice.

Tema je velmi aktudlni a socidlngé-ekonomicky zévazné vzhledem k prevalenci onemocnéni, jeho
komorbiditam a dopadu na kvalitu Zivota pacientl. Psoridza predstavuje jednu z nejéastéjsich
chronickych dermatoz, postihuje vice nez 100 milionti osob na celém svété, a proto ji vyhodnotila WHO
jako zdvainy celosvétovy zdravotni problém.

Teoreticky Gvod prace je velmi precizni, zahrnuje etiopatogenezi a epidemiologii psoridzy, pribéh
onemocnéni, jeho klasifikaci, diagnostiku véetné histologického vy3etfeni, diferencidlni diagnostiku,
hodnotici kritéria psoriazy vCetné dotaznik( sledujicich kvalitu Zivota pacientl. Podrobné je uvedena
problematika komorbidit lupenky a zejména jeji Iécby. Obecnd ¢ast je nasledovéana uvedenim hypotéz
a cil prace, déle je uveden materidl a metodika a vlastni vysledky prace.

Cilem této disertacni prace bylo na zakladé dat z redIné klinické praxe (RWD, Real World Data) z Ceské
republiky zhodnotit dlouhodobé pouZiti guselkumabu, léku cilené biologické terapie psoriazy ze
skupiny selektivnich inhibitord IL-23. Jednd se o prospektivni observaéni studii. Kohortu sledovanych
osob predstavovali vichni pacienti, ktefi spinili poZadovana kritéria a zahdjili terapii guselkumabem
(od r.2017, kdy byl Iék schvédlen ke klinickému poufiti). Pro ziskani dostateénd velkého a
reprezentativniho poctu pacientd byl vyuZit registr BIOREP. Hodnoceni se zaméfovalo na
epidemiologickd data pacientd, jejich komorbidity, informace o zavaznosti psoridzy pred zahdjenim
terapie, kvalitu Zivota léfenych pacientl, a Ucinnost a bezpecnost terapie. Viechna data byla
porovnana s pacienty lé¢enymi jinymi biologiky.

Do souboru bylo zafazeno celkem 333 pacientl s loZiskovou psoridzou, z toho 66,7 % tvofili mufi.
Pramérny vék pfi zahajeni lécby guselkumabem byl 48,6 let, primérna doba trvani psoridzy byla 22,1
let. Temer tfi Ctvrtiny pacientd (72,4 %) mély alespon jednu dal3i komorbiditu, nejéasté&ji se jednalo o
kardiovaskularni a metabolické choroby. Primérné skére PASI na pocatku lé¢by guselkumabem bylo
16,0, primérné skore DLQI bylo na poéatku terapie guselkumabem 14,2. Z konvenéni systémové
terapie byla anamnesticky vétSina pacientl Iécena fototerapif (80,5 %) a methotrexdtem (78,4 %),
témér dvé tfetiny pacientl pouzivaly acitretin (62,8 %), méné ne? polovina pacientll dostévala
cyklosporin (42 %). U celkem 48,6 % pacientl nepredchazela jing Ié&ba biologiky.

Lecebna odpovéd PASI 90 a PASI 100 byla pozorovéna u 61,7 % a 32,9 % pacient{i po 3 mésicich terapie,
u 81,8 % a 57,1 % pacientli po 12 mésicich terapie, u 75,4 % a 50,7 % pacientil po 24 mésicich terapie,
u75,9 % a 55,2 % pacientl po 36 mésicich terapie. Procento pacientd, ktefi dosahli Ié¢ebné odpovédi
PASI 90 a PASI 100, bylo vy$3i u bio-naivnich pacienti ve srovndni s pacienty s pfedchozi biologickou
terapii, rovnéZ bylo také vy$si u pacienti s normalni hmotnosti (BMI <25), ve srovnani s pacienty s
nadvahou/obezitou (BMI 2 25). Priimérné skdre DLQI se sniZilo z 14,2 na zagatku terapie na 2,0 po 3
mésicich terapie, na 0,9 po 12 mésicich terapie, na 1,0 po 24 mésicich terapie a na 0,7 po 36 mésicich
terapie. Primérné skére DLQI bylo niZsi u pacientl s lé€ebnou odpovédi PASI 100 ve srovnani s
pacienty s lécebnou odpovédi PASI 90. Celkové kumulativni setrvéni na terapii bylo u 91,6 % pacientt
po 12 mésicich terapie, u 87,0 % pacientd po 24 mésicich terapie, u 85,5 % po 36 mésicich terapie.
Setrvani na terapii nebylo ovlivnéno piedchozi biologickou lé¢bou, hmotnosti pacienta ani pfitomnosti
psoriatické artritidy. V celém sledovaného souboru bylo u 23 pacientd (6,9 % viech pacientd) celkové




nahlaseno 26 potencidlnich neZadoucich Gcinki terapie, nejéastéjsim neZadoucim Gcinkem (3,3 %
viech pacient() bylo infekéni onemocnéni COVID-19.

Terapie guselkumabem vykdzala velice dobrou ucinnost, doslo k vyraznému zlepseni projevil psoridzy
a tim i ke zlepSeni kvality Zivota pacientt. DosaZeny efekt pfetrvaval dlouhodobé po celou dobu 36
mésicQ. Terapie byla dobfe tolerovédna, bezpeénostni profil Ize hodnotit jako pfiznivy, béhem celého
sledovani se vyskytlo pouze minimum nezédoucich tcinku. Je tedy mozné shrnout, Ze pozitivnivysledky
terapie guselkumabem dokumentované autorem nejsou zkreslené epidemiologickym profilem &
zavaznosti psoriazy lécenych pacientd, a tato terapie je tak do budoucna vhodnou volbou pro pacienty
s tézkou formou psoriazy.

Disertacni prace je peclivé zpracovand po strance formalni i obsahové, je napsana dobrou éestinou,
s minimem stylistickych nepfesnosti a pfeklep(. Cile prace byly spinény. Jasné klinické zamé¥eni prace
by bylo jisté moZno doplnit sledovanim uritych biochemickych, hematologickych & molekuldrné
biologickych parametrdl s moznou vypovédi o celkovém profilu G¢inku guselkumabu a bezpe&nosti
lé¢by timto biologikem. Autor vykazuje hodnotné publikaéni vystupy.

Dotaz oponenta k obhajobé habilitacni prace

1. Jaké prednosti ma podle VaSeho nazoru pouZivéni absolutniho PASI skére v porovnani s
klasickym stanovovdni terapeutické odpovédi (PASI 50/75/90/100)?

Disertacni prace MUDr. Jana Huga ,,Epidemiologie, komorbidita a kvalita Zivota u pacientd s psoridzou”
splnuje poZadavky standardné kladené na disertatni prace v oboru Dermatovenerologie.

Wik éL( /

V Brné dne 6.3.2023 doc. MUDr. Veronika Slonkova, PhD




