
Oponentsky posudek 

na doktorskou disertacni praci MUDr. Martiny Pinterove - Kolesarove 

z Katedry internich oboru LF UK v Hradci KraIove a II. interni kliniky Fakultni 

nemocnice Hradci Kralove. 

Tema prace: Fertilita u idiopatickych strevnich zanetu. Pnice byla odevzdana v roce 

2009 a skolitelem doktorandky byl prof. MUDr. Jan BureS, esc., prednosta Sub kate dry 

gastroenterologie Katedry internich oboru II. interni kliniky FN a LF UK v Hradci 

KraIove. 

Aktualnost zvoleneho tematu: 

Prevalence a incidence idiopatickych strevnich zanetu nejsou sice vysoke, ale svoji 

chronicitou a dale tim, ze u asi 50 % nemocnychje choroba diagnostikovami pred 35. rokem 

veku, zhorsuji dlouhodobe kvalitu zivota, a to i presto, ze stadia remise casto prevazuji nad 

obdobimi relapsu. Ovlivneni fertility patff mezi takove nepnznive dusledky. Z.S. Heetun a 

spol. v revmilnim chinku "Reproduction in the patient with inflammatory bowel disease" 

(Aliment Pharmacol Ther 2007;26; 513-533), ktery take doktorandka v disertacni pnici cituje, 

provedl analyzu 196 cl{mku, ktere v MEDLINE a EMBASE v souvislosti s reprodukci u IBD 

do ledna 2007 vyhledal. Z nich se v trech pnpadechjednalo 0 editorialy, vII pnpadech 0 

experimentalni pnice na zvireti nebo studie in vitro, ve 28 pnpadech slo 0 kasuistiky, ve 13 

pnpadech 0 epidemiologicke studie, v 54 pnpadech 0 studie retrospektivni, v 16 pnpadech 

studie prospektivni, 41knit slo 0 revualni clanky, 4krat metaanalyzy a 8krat slo 0 studie 

randomizovane. Jde tedy 0 tema aktualni, v cizi literature dost frekventovane, nicmene nasimi 

autory zatim nezpracovane. Jiste ze v nasem pisemnictvi je toto tema zminovano, napr. v roce 

2003 v monografii "Choroby gastrointestinalniho traktu v gravidite" (Triton) editovane M. 

Krnentemjsou kapitoly "Gravidita a Crohnova choroba" a "Ulcer6zni kolitida a tehotenstvi" 

zpracovane M. Lukasem, resp.K.Lukasem, nicmene se jedna 0 texty edukacni. Fertilita vsak 

nenijen problemem biologickYm, ale zasahuje a zahrnuje i oblasti celospolecenske 

charakteru. Poj eti a prakticke uskuteciiovani lidske reprodukce vyzaduj e ohled nej en na 

faktory biologicke, ale i dalSi j akYmi j sou kultumi tradice, religiozita, ekonomicka uroven a 

podobne. V tech se jednotlive zeme lisi. Studie jednotlivych slozek fertility, kterou 

doktorandka provedla u nasich nemocnych s IBD tak neni jen kamenkem vyplllujici 
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evropskou nebo svetovou epidemiologickou mosaiku, ale vyznamnYm zdrojem novych 

informaci a to nejen pro obor lekafstvi. 

Zvolene tema je tedy aktmilni a studie je u mls jednoznacne originalnf. 

Technicke a formalni parametry prace, jeU cUe a zvolene metody: 
Prace je napsana na 86 stranach, vcetne literatury, zaveru pro praxi, tabulek a gran!. Tabulek 

je 42, grafi16. Tabulky i grafy jsou cernobile, jednoduche, dobre vsak dopl:iiujici text. Ten je 

psan kultivovanych a ctivYm jazykem. To se vsak tyka zejmena uvodni casti prace, tedy casti 

shmujici soucasny stay problematiky a diskuse, kteraje napsana pnmo vzorne. Ve 

vysledkove casti prace je text narocny na ctivost pro velkou koncentraci dat. Literarnich citaci 

je 71, nasi autonjsou citovani 2krat, autocitace lkrat. I to dosvedcuje, jak malo je u nas tento 

problem zkouman. 

Prace je clenena klasickych zpusobem, tj. na stranach 5 - 12 "Literarni prehled ", na stranach 

13 - 57 jsou "Cile prace", Soubor a metodika a "VYsledky". "Diskuse" je na stranach 58-

69. Konecnou castf doktorske disertacni prace jsou "Zavery pro praxi". Pnlohou je "Dotaznik 

se zamerenim na idiopaticke strevni zanety a fertilitu" obsahujici celkem 41 otazek. 

Doktorandka si vytyCila tfi hlavni cile studie: 

Pro zeny: 

a) predstavuje mD (UC a CD) negativni faktor pro fertilitu, tedy pocetf, graviditu, porod 

a sestinedeli? 

b) J e gravidita rizikovYm faktorem pro relaps onemocneni? 

c) Ovlivnilo tehotenstvi pozitivne nebo negativni prubeh mD? 

d) MeIy predchozi operace vliv na pocetf, prubeh tehotenstvi a porod? 

Pro muze: ovlivnila delka onemocneni potenci? 

Pro obe pohlavi: do jake miry vlastni onemocneni a jeho komplikace ovliv:iiuji sexualni zivot? 

Studie byla provedena na souboru nemocnych s UC a CD, kten byli v letech 1994 - 2004 pro 

tate onemocneni vysetrovani na gastroenterologickem pracovisti II. interni kliniky LF a FN 

v Hradci Kralove. TakovYm nemocnych bylo celkem 498 (CD 62 %; UC 35 %, 

indeterminated colitis 3 %). Do prace vsak byli zavzati jen ti, kten odpovedeIi na dotaznikove 

otazky. Takovych bylo 248 tj. 51.3 % ze vsech, kten bylo pro mD vysetrovani. 

Diagn6za, aktivita choroby a dalSf parametry byly provadeny dIe pnslusnych klasifikaci a 

doporuceni (Montrealska klasifikace CD). Dotaznik, jak bylo jiz receno, obsahoval41 otazek. 

Oponentje nazoru, ze volba otazek dotazniku - vlastne klfcove casti prace - byla spravna, a 
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ze rozsah, obsah a srozumitelnost dotazu jsou validni k splneni cilu studie. Statisticke 

zpracovani ziskanych dat bylo provedeno programy NCSS a Statistica Cz7. 

Jde tedy 0 klinickou retrospektivni studii s uzitim dotazniku na dostatecne ve1kem souboru 

nemocnych, aby bylo mozne splnit jasne stanovene cile prace. 

Vysledky 

Vysledkova cast prace predstavuje vice nez polovinu textu cele prace. Ziskanych dat je tedy 

velke mnozstvi a nekterajsou zcela prekvapujici, oproti tomu, co je bezne v literature 

tradovane. Mimo demograficka data, porovnani DC a CD a klinickou symptomatologii se 

tykaji u zen zejmena: psychickych a fyzickych faktoru ovlivnujicich sexuaIni zivot, strachu 

z tehotenstvi, planovani rodicovstvi, menstruace, menopauzy, antikoncepce, poceti, potratu, 

prubehu vlastniho tehotenstvi, porodu, sestinedeli, kojeni a poctu deti. Nektere z uvedenych 

otazek se tykaly take muzu, vcetne vlivu predchozich operaci na uvedene faktory. V praci 

vsak nebylo hodnoceno ovlivneni sledovanych parametru medikamentozni lecbou 

(retrospektivni studie to neumoznovala). 

l.V souvislosti z prvnim cHern prace vyplynulo 18 zaveru, ktere vsechny jsou vyznamne pro 

nejen nasi gastroenterologii. Nektere jsou spiSe ocekavane; strach z tehotenstvi u nemocnych 

s IBD, zejmena zen, abnormaIni menstruacni cyklus, vzestup poctu potratU u CD v zavislosti 

na aktivite choroby, porodni vaha deti matek s IBD je u predcasnych porodu nizSl v 

nezavislosti na aktivite, forme a lokalizaci choroby. Delka doby potrebne k poceti je u 

aktivnich forem CD a anoperitoneaIni forme prodlouzena. D DC tomu tak neni. Jine jsou 

prekvapujici - zejmena ze neplanovane tehotenstvi neni spojeno s castejsim relapsem 

onemocneni pn poceti a v prubehu tehotenstvi. Zpusob porodu neni ovlivnen aktivitou 

choroby (z nasi zkusenosti 25 % zen s IBD rodi cR.). Polovina pacientek v relapsu v dobe 

poceti se dostane do porodu do remise. Vetsina zen s IBD koji. Kojeni nevede k aktivizaci 

choroby. Gravidita neni rizikovYm faktorem pro relaps CD ani DC 

2. V souvislosti s druhYm cHern prace ze subjektivniho hlediska zeny uvadeji, ze jak DC tak 

CD spiSe zhorsuje prubeh obou chorob. 

3. Treti cH- nebyl prokazan vliv operace (v souvislosti s IBD) na poceti, prubeh tehotenstvi a 

porod. 

4. Ctvrty cH- ovlivnila delka nemoci a jeji forma potenci hodnocenou potrebnou delkou 

k otehotneni partnerky - neovlivnila. 
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S. Pat" cn - IBD negativne ovlivnuje sexmilni zivot u 17 % nemocnych s CD resp. 10 % s 

UC .Dulezite je snizene sebevedomi. AnoperitoneaIni lokalizace onemocneni nehraje roli 

v ovlivneni sexuaIniho zivota. 

Celkove hodnoceni prace 

1. Jde 0 u mis origimilni studii, fertilita u IBD, tedy aktmilni problem nejen lekarsky­

biologicky ale take celospolecenskY. 

2. Studie je retrospektivni, zpracovana dotaznikovou metodou. Metodikaje vhodna 

k splneni cilu studie 

3. Soubor nemocnych s IBD tj UC a CD je dostatecne velky k provedeni statisticky 

vyznamneho vyhodnoceni. 

4. hlavni cile studie byly 3, prvni cil byl tvoren rremi podkapitolami. V podstate se 

jednalo 0 vyhodnoceni vlivu IBD (forem, lokalizaci, aktivity) najednotlive oblasti 

fertility, na sexualni zivost partneru a naopak na negativni ci pozitivni ovliviiovani 

gravidity chorobou tj UC nebo UC. 

S. Nektere vysledky (v oponentske posudku podtrZene) jsou podle recenzenta 

prekvapujici, ale vsechny zavery vyznamny-m a nas ojedinely-m zpusobem obohacuji 

nejen nasi gastroenterologii. 

6. Vsechny stanovene cile studie byly splneny. 

7. Prace j e nadstandardni zejmena mnozstvim ziskanych dat. N adstandardne kvalitni j e 

rovnez diskuse. 

Dotazy a pfipomfnky 

Vecne pnpominky nemam z:idne, snad jen to, ze je skoda, ze v praci nemohl by-t zohlednen 

vyznam farmakoterapie. Jak ale jiz autorka v praci uv:idi, retrospektivni hodnoceni vlivu 

farmakoterapie na sledovane parametry by nebylo vedecky obhajitelne. 

Pokus j sem stacil pozome celou praci prostudovat, nenasel j sem zadne technicke nedostatky 

nebo alespon ne v mnozstvi, ktere by presahovalo obvyklost v uvedenych studiich. 

Dotazy: 

1. vyskytly se v souboru nemocnych mono nebo dizygotni dvojcata? V pnpade ze ano, 

jaka byla konkordance Ci dyskordance sledovanych parametru fertility. 

2. zaujala me informace z odbomeho zahranicniho clanku tykajici se fertility u 

nemocnych po transplantaci jater. V tomto revuaInim clanku bylo mimo ostatni 

uvedeno, ze 7S % zen v jedne brazilske studii, s prumemy-m vekem 44 roku, ktere 

4 



Zaver: 

byly po transplantaci jater, udavalo minimaln~ 1 x tydne pohlavni styk se 70% 

orgasmem na rozdll od podobne studie u ~en z USA, kdy poznatky byly zcela opacne. 

Muj dotazje, zda podobne studie byly provedeny i v pnpade IBo a s jak)'m 

vYsledkem, 

Prace jednoznacne splnila stanovane cile, je nadstandardni zejmena volbou u nas dosud 

v takovem rozsahu ncrcseneho zavazneho problemu a to nejen probtemu lekarsky­

biologickeho, ale ceiospoletenskeho. Jej i vygledky obohacuji nejen na~i gastroenterologii a 

bylo by uzitecne nebo dokonce nutne je inkorporovat do pfislusnych doporucenych postupu u 

nemocnych s IBo. Proto doporucuji praci k obhajob~ a na zaklade jeji uspesnosti udelit 

MUDr. Martin~ Pillterov~ - Kolesarove vMeckou hodnost doktor ve zkratce Ph.D, die § 

47 Zakona ° vysokych !kohlch 6. 111195 Sb. 

V Olomouci dne .2009-04-24 

Prof. MUDr. Jifi Ehnnann, e sc. 

IT. interni klinika LF UP v Olomouc 
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