Posudek disertacni prace MUDr. Lucie Horakové

Nézev prace: Vybrané imunitni parametry v priibéhu akutniho infarktu myokardu

Prace je zaméfena na imunopatologické procesy ve vztahu k ischémii a reperfuzi v
pribéhu akutniho infarktu myokardu s elevacemi segmentti ST a na vyuziti novych

technologii ve stanoveni kardidlnich markert.

Procesy ischemie a reperfuze jsou u akutniho infarktu myokardu s elevacemi segment
ST zésadni pro prognoézu nemocnych. Sledovani imunitnich parametr ve vztahu

k témto procestim je atraktivni a invencni pfistup vyzkumu této problematiky.

Prace je formaln€ clenéna na obecnou Cast pfinasejici poznatky o akutnim infarktu
myokardu s elevacemi segmentti ST a o ischemicko-reperfuznim poskozeni. Zahrnuje
rovnéZz charakteristiku markri ischémie a nekr6zy myokardu a imunitnich markra,

kterym se autorka ve své vlastni praci vénuje.

Obecna ¢ast zpracovava danou problematiku komplexné a v souladu s recentni irovni
znalosti. Problematika ischemicko-reperfuzniho poSlozeni zahrnuje limitaci znalosti a
vychodiska pro vlastni vyzkumny projekt, ktery je detailné popsan v druhé casti
disertacni prace. Dil¢i cile vlastniho vyzkumu jsou cilené na stanoveni parametrii
humoralni imunity, sledovani zmén hladin sledovanych parametrii v pribéhu 96
hodin akutniho infarktu s elevacemi ST, porovnani hladin téchto parametrii s markerem

strukturdlniho poskozeni myokardu a posouzeni jejich vztahu k rozsahu
poskozeni myokardu levé komory vyjadfenym hodnotou ejekéni frakce levé komory.
Vlastni prace byla ddle zamétena na vyuziti inovativnich bio¢ipovych technologii pfi

stanoveni vybranych parametru.

K obéma dil¢im vlastnim studiim uvadi autorka metodiku. Cast, ktera se tyka
sledované populace obsahuje nespravnou formulaci: “Pacienti byli 1éeni podle
standardniho protokolu, tj. 12ti svodovy elektrokardiogram, biochemické vySetfeni a
vySetfeni krevniho obrazu,....” V metodice je popsano stanoveni sledovanych markra.
Zvolend byla nalezitd vysoce kvalitni statistickd analyza dat, kterd je zarukou
relevantnich vysledkd.

Nasledné jsou prezentovany vysledky. U tii (sGP130, sCD95/Fas, sCD163) z vybranych
parametrt humoralni imunity byla prokdzana souvislost s probihajicim akutnim

infarktem myokardu a Ize je proto povazovat za Casné ukazatele ischémie. Dale byla
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prokdzana vyznamnd asociace mezi humordlnim markrem sCD163 a mirou
strukturalniho poSkozeni systolické dysfunkce LK.

Podobnou strukturu ma i druha ¢ést vlastni prace zamétena na nové laboratorni analyzy.

Prace dokumentuje spolehlivost a pfinos stanoveni kardiomarkert vyuzitim metody
proteinovych bioc¢ipt. Jde o metodu, kterd je nova, v klinické praxi dosud nerozsifend a
zatim vyuzivana pouze pro vyzkumné ucely. Autorka v této Casti prace zjistila, ze i
mén¢ standardni markery, jako jsou hFABP nebo GPBB, maji v pribéhu akutniho
infarktu myokardu signifikantni dynamiku pro kterou je lze zatadit mezi ¢asné markery
akutniho infarktu a reinfarktu. VSechny sledované markery vykazuji asociaci s
dynamikou standardniho markeru hsTnT a u vétSiny parametri (Tnl, CK MB a hFABP)
byl metodou regresni analyzy potvrzen i jejich vztah k systolické dysfunkeci LK. To je
ale u znamych markri kardiomyocytarni nekrézy pochopitelné a nejedna se o nové
zjisténi.

V zavérené paté Casti sumarizuje autorka vysledky vlastniho sledovani a jejich

aplikaci pro klinickou praxi. Soucésti prace je i ¢ast v€novana limitacim vlastnich

studii.

Formalné se jedna o rozsahlou, precizné napsanou praci. Autor se odvolava na aktualni

zdroje doméci 1 zahrani¢ni.

Pfipominky k praci:

V tabulce ¢€.7 nazvané Klinicka data zatfazenych pacienti s STE infarktem myokardu je
jako inicidlni charakteristika uvedena ,,restendza®, prosim vysvétlete.

Rovnéz v zavéru o piinosu nové metodiky analyzy sledovanych markrt je uvedeno, ze
muzou byt indikatorem restendzy, prosim vysvétlete.

Tabulky 16. A 17. maji chybné udaje p hodnot, pravdépodobné pouze mechanické
chyba pii tisku. Prosim o kontrolu.

Neékteré zavéry o klinické aplikaci dosazenych vysledkd jsou nad ramec

dokumentovanych analyz.

Otazky na autorku:

V metodice prace uvadite, Ze jste sledovali jednoro¢ni mortalitu pacienti. Jak jste tato
data v praci vyzili.

Jak vysvétlite, ze hodnota TnO neni ve vztahu s EFLK a pro¢ je tomu tak u CKMB
(tabulka 18).

K jakému vySetfeni EF LK jste vztahovali sledované markry humoralni imunity. Byla
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prokdzana vyznamnd asociace mezi humordlnim markrem sCD163 a mirou
strukturalniho posSkozeni systolické dysfunkce LK prokdzana s EFLK pfi pfijeti nebo

v pribehu sledovaného obdobi.

Zaverené hodnoceni: Posuzovana prace je zpracovana na odborné a formalni Grovni,

ktera splituji kritéria stanovena pro disertacni praci.

V Praze 25.6.2016 W

Doc. MUDr. Zuzana Mot'ovska, PhD.





