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Vec: Oponentsky posudok habilitatnej prace MUDr. Veroniky Slonkovej, PhD., ,,
podminénost chronickych venoznich ulceraci a jejich 1écba‘

Habilitatna praca MUDr. Veroniky Slonkovej PhD., Podminénost chronickych vendznich
ulceraci a jejich lécba“™ pozostava zo 62 stran textu vratane citacii, 139 citaciii, 5 obrazov,3
grafov a 3 tabuliek. Osobitn prilohu tvori 10 publikécii uverejnenych in extenso, z nich 3 s
uverejnené v ¢asopisoch indexovanych v Current Contents.

Publikécie st rozdelené do 3 casti: I. Genetické aspekty chronického Zilniho onemocnéni; II.
terapie chronickych bércovych ulceraci vendzni etiologie — kultivované epidermalni
keratinocyty a I1I. Terapie chronickych bércovych ulceraci vendzni etiologie — oxidova
celuldza. Podla takto rozdelenej literatury sa v praci uvadzaji 3 skupiny problémov, resp. 3

zédkladné a nosné okruhy ktoré MUDr. V. Slonkovéa PhD., vo svojej habilitacnej praci riesila.

Genetické aspekty chronického Zilniho systému.

V avode autorka definuje chronické Zilové ochorenie (d’alej CVD), ktoré sa na zaklade
etioldgie, anatomie a patofyzioldgie, podla CEAP klasifikacie deli na §tadia C0-C6. Stadia
(C3-C6 predstavuju pokrocily stupeii CVD a st ozna¢ované ako chronicka Zilova

insificiencia. Autorka upozoriiuje na vysoku frekvenciu tohto ochorenia vo svetovej ale tiez

TV textu posudku se |ze zaméfit napriklad na tyto oblasti: aktualnost tématu, pfistup k feseni, pouzita
metodologie, kvalita a spravnost dosazenych vysledku, ptivodnost dosazenych vysledku, uplatnitelnost vysledk
pro rozvoj oboru a dal$i badani, uplatnitelnost vysledku v praxi, formalni Gprava a jazykova troven prace,
pfipominky k habilitacni praci uchazece.



predovsetkym v naSej populécii, Medzi hlavné rizikové faktory vzniku CVD su vek, zenské
pohlavie, obezita, gravidita, pozitivna rodinna anamnéza a anamnesticky tdaj vyskytu hlboke;j
zilovej trombozy. Geneticka predispozicia je vel'mi dolezitym faktorom vzniku CVD. Pokial
obidvaja rodicia trpia na CVD, potom pravdepodobnost’ vzniku kmenovych varixov je az
90%. V progresii CVD a vzniku vendzneho bércového vredu moze zohrat’ dolezitti ulohu
geneticka variabilita génov matrix metalloproteinaz (d’alej MMP). Matrix metalloproteinazy
st proteolytické enzymy. St to endopeptidazy zavislé od zinku, ktoré maji schopnost’ stiepit’
takmer vSetky zlozky extracelularnej matrix a bazalnej membrany. Do vySetrovaného stiboru
bolo zaradenych postupne 150 pacientov (63 muzov a 87 zien), s CVD, podl'a CEAP
klasifikacie klasifikovanych ako C2-C6, vicsina mala zavaznejsie stadia CVD (C3-C6).
Priemerny vek muzov bol 73 a zien 67 rokov. U vSetkych pacientov bol sledovany vyskyt
trombofilného stavu, povrchovej a hlbokej trombdzy, erysipelas, pozitivna rodinna anamnéza
vyskytu CVD operacia varixov, obezita, hypertenzia, diabetes mellitus ako aj ICHS. Vsetky
vysledky boli starostlivo tabelarne rozdelené. Kontrolny stbor tvorilo 227 zdravych osob bez
diabetu a ICHS.

Genetické vysetrenie metalloproteinaz bolo hlavnou sucast’'ou tejto asti habilitacnej prace
MUDr. Veroniky Slonkovej PhD. Kazdému pacientovi bolo z vendznej krvi odobratych 10
ml , pricom DNA bola izolovana z periférnych leukocytov. Nasledne bola vykonana
polymerazova ret'azova reakcia - PCR a restrinkéna analyzy podla standardizovanych
protokolov pre genotypizaciu MMP-2, MMP-9, MMP-12 a TIMP-2. Vsetky vysledky boli
Statisticky analyzované vo vztahu ku hojeniu CVD, jeho asociacii s kardiovaskularnymi
ochoreniami, trombdzou a podobne. Geneticky vySetrenim metalloproteinaz ziskala autorka
mnozstvo zaujimavych novych poznatkov, ktoré v praci dokladne analyzuje, z nich niektoré
neboli doteraz opisané vo svetovom pisomnictve. Geneticka variabilita (polymorfizmy)

v ur€itych génoch moze zohravat’ dolezita ulohu pri vzniku vendzneho bércového vredu.
Geneticky skrining méze pomoct’ rozlisit’ pacientov s vysokym rizikom vzniku bércového
vredu, pomalym hojenim ulceracie. Detekcia rizikovych variant génov moze viest’

k rychlejSiemu a véasnému zavedeniu preventivnych opatreni u pacientov , predovsetkym

v pripadoch rodinnej zataze vzniku CVD.



Lie¢ba chronickych bércovych ulceracii venéznej etiolégie — kultivované epidermalne
kerytinocyty

Liec¢bu zilovych ulceracii mozno rozdelit’ na konzervativnu a radikalnu. Konzervativna lietba
predstavuje Siroku paletu roznych pripravkov aplikovanych lokalne, a tiez lieebnych
postupov. V mnohych pripadoch lie¢ba Zilovych ulceracii predstavuje vel'ky problém. MUDr.
Veronika Slonkova, PhD , sa zamerala na lie¢bu Zilovych ulceracii krytim kultivovanymi
epidermalnymi keratinocytmi, ktoré boli odoberané z koze pacientov ziskanej plasticko
chirurgickymi vykonmi a nasledne spracované v tkanivovej banke FN Brno. Do Studie bolo
zahrnutych celkove 50 pacientov u ktorych dominovala venozna bércova ulceracia. Etioldgia
ulceracie bola stanovena na zaklade posudenia lokalneho nalezu, komplexného vySetrenia
vratane vySetreni biochemickych a hematologickych parametrov. Pacienti boli sledovani 3
mesiace od aplikacie keratinocytovej tkanivovej kultary za priebeznej kontroly velkosti
ulceracie (fotodokumentacia, nakres na foliu). Celkove bol dosiahnuty vyznamny liecebny
efekt zvlast v pripade jednej pacientky kde sa po 40 dnoch aplikacie lyofilizovanych KEA

dosiahlo kompletnej sanacie defektu.

Lie¢ba chronickych bércovych ulceracii venéznej etiologie —oxidovana celuloza
Oxidovana celuléza je produkt selektivnej oxidacie celuldzy rastlinného pévodu (bavina). Do
Studie utorka zaradila 30 pacientov s chronickymi bércovymi ulceraciami venoznej etiologie.
Tak ako pri aplikécii epidermalnych keratinocytov aj v tomto pripade boli pacienti kompletne
vySetreni. Aj touto liecbou boli dosiahnuté dobré liecebné vysledky.

Pri zhodnoteni lokalne pouzitych pripravkov v liecbe venoznch bércovych ulcerdcii citujem
autorku: pri liecbe bércovych ulceracii vendznej etiologie je Casto nutné vyuzit aktivne krytie.
Medzi najmodernejSie z nich patria kryoprezervované a lyofilizované kultivované
epidermalne alografy, ktoré vyrazne urychl'uju hojenie ulceracii a takisto vedu k okamzitej
lave od bolesti. Dalsie moderné aktivne krytie predstavuje oxidovana celuléza, ktory takisto

urychl'uje hojenie ran a znizuje bolest’.

Habilita¢nt pracu MUDr. Verobiky Slonkovej PhD ,, Podminénost chronickych venonich
ulceraci a jejich 1écba ,, povazujem za aktualnu a zaujimavu s cennymi poznatkami pre
klinicka prax. Habilita¢na praca MUDr. V. Slonkovej PhD obsahuje viacero svetovo

prioritnych poznatkov, uverejnenych v najlep$ich a najkvalitnejsich dermatovenerologickych



casopisoch sveta. Vsetky dosiahnuté a pozorované vysledky su dokladne zaznamenané

a precizne vysvetlené a Specifikované. Ku praci nemam nijaké otazky ani pripomienky,
preto navrhujem MUDr. Veronike Slonkovej, PhD., po tispeSnej obhajobe pred
vedeckou radou Lékaiské fakulty Masarykovy univerzity v Brne udelenie

akademického titulu docent v Studijnom odbore Dermatovenerologia.

Dotazy oponenta k obhajobé habilitacni prace (pocet dotazu dle zvazeni oponenta)
Dotazy nemam.

Zaveér

Habilitani prace MUDr. Veroniky Slonkové, Ph.D., ,Podminénost chronickych vendznich
ulceraci a jejich lécba" splriuje pozadavky standardné kladené na habilitacni prace v oboru
Dermatovenerologie.

Brno dne 30.08.2019 ‘
Prof. MUDr. Jura/Péé
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