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Prace je: experimentalni

a) Cil prace je: zcela spinén

b) Jazykova a graficka uroven: vyborna

c) Zpracovani teoretické ¢asti: velmi dobré
d) Popis metod: vyborny

e) Prezentace vysledku: vyborna

f) Diskuse, zavéry: vyborné

g) Teoreticky €i prakticky pfinos prace: vyborny
Doporuéuji diplomovou praci k uznani jako praci rigorézni <]

Pfipadné poznamky k hodnoceni:

Diplomova prace hodnoti spontanni hlaseni nezadoucich uginkd (NU) anitepileptik v CR za
obdobi 2004 az 2017 prostfednictvim retrospektivni popisné analyzy Centralni databaze
hlaSeni NU Statniho ustavu pro kontrolu lé8iv. Jedna se o prvni praci svého druhu v CR,
pfiCemz tak pfinasi zajimavy pohled na danou problematiku, limity hlasivosti i evidence
hiaseni v CR a pfinos metody spontanniho hlageni antiepileptik.

Po formalni strance je v praci minimalni mnozstvi nepfesnosti i preklepu. Prace je psana
Ctivé a srozumitelné a je fadné citovana. Neni vzdy konzistentné pouzivana terminologie (Iék
vs. légivo) &i pouzivani zkratky (chybi zavedeni zkratky MU; nekonzistentn& pouzivano légivy
pfipravek vs. LP; nejsou vzdy vysvétleny zkratky v tabulkach). V pfipadé kombinace vice
I&Civ je obvykle pouzivan termin polyfarmakoterapie (v praci preferovan termin polyterapie,
coz v8ak muze znadit vice druh( terapie nez jen IéCiva). PFi citovani SPC je vhodné uvadeét i
datum revize textu.

Zpracovani teoretické Casti by mohl byt vénovan vétsi prostor. V textu této asti chybi
odkazy na tabulky a obrazky. Kapitola o Iékovych interakcich je nevyvazena na ukor
vyznamnosti této oblasti u antiepileptik. Pokud jsou zminény farmakokinetické interakce, je
vhodné uvést vedle metabolismu v8echny typy, jsou-li klinicky vyznamné, v pfipadé interakci
na urovni metabolismu cytochromu P450 rozdéleni dle sily indukce €i inhibice. Tabulka 5
navic nejasné uvadi cestu eliminace, pfipadné zaménuje metabolismus za eliminaci.
Farmakodynamické interakce zmifiuji pouze synergismus ¢€i antagonismus pfi kombinaci vice
antiepileptik, ale autorka neuvadi interakce s dalSimi IéCivy, které pak mohou souviset



s manifestaci popisovanych NU. Kapitola 12 charakterizuje pouze dvé signalni
farmakoepidemilogické studie bez poznamky, pro¢ nejsou popsany dalsi.

Pfes tyto pfipominky praci hodnotim velmi kladné. Autorka splfiuje vytyCené cile prace,
metodika prace je odpovidajici a vysledky demonstruji az "mravendi" analyzu jednotlivych
hlaeni zahrnujicich téméF 1000 NU. Evidovana hlageni v Centralni databazi obsahuii limity,
pres které nelze vysledky snadno zobecnit. Toto si vSak autorka uvédomuje a fadné

diskutuje na zakladé recentni literatury.

Dotazy a pfipominky:

1. V tabulce 1 uvadite pfehled obchodovanych antiepileptik. Pro¢ chybi napf. sultiam a
brivaracetam? Tato antiepileptika nebyla ani sou¢asti analyzy hlaseni.

2. Mezi pri¢inami epileptickych zachvatl (str. 13) nejsou zminéna léciva. MUzete uvést l1éCiva
indukujici epileptické zachvaty?

3.V kapitole 11.3 uvadite typy NU. MGzZete je specifikovat na pfikladech NU anitepileptik?

4. Jaky je trend hlageni NU antiepileptik podle databaze Eudravigilance? Vidite podobnosti

s Vasimi vysledky?

Celkové hodnoceni, prace je: vyborna, k obhajobé: doporucuji
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