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Predlozena diserta¢ni prace MUDr. Zendhlikové se zabyva aktualni problematikou — zménami
hemostatickych parametrii ve vztahu k systémové zanétlivé reakei u septickych pacientli a moznostmi
Jjejich profylaktického ovlivnéni. Vysetfen byl soubor septickych pacienti hospitalizovanych na JIP 1.
chirurgické klinice VFN. Byla sledovana ftada parametri koagulaénich, zanétlivych,
hemodynamickych spolu s dalSimi klinickymi ukazateli. Praktickym cilem studie bylo posouzeni
acinnosti profylaktické davky LMWH na zikladé hodnoceni inhibice F Xa a dale analyza faktori.
které tuto ucinnost ovliviiuji. Vyznamnym pfinosem této prace ve srovnani s dfive publikovanymi
studiemi bylo prodlouzeni sledovaného obdobi na 15 dni. Z vysledkil vyplyva, ze doporucenou
davkou 40 mg enoxaparinu denné bylo dosaZzeno pozadovaného sniZeni aktivity faktoru Xa pouze ve
20% pripadu.

Z formalniho hlediska ma disertace pfiméfeny rozsah 99 stran, obsahuje 25 grafi a 14 tabulek a je
¢lenéna do oddili podle zvyklosti védeckych publikaci. Uvodni kapitola v délce 22 stran pfinasi
piehled problematiky s diirazem na patofyziologii hemostazy v pribéhu zanétlivé reakce a standardni
postupy jejiho profylaktického ovlivnéni. Prehled vychazi z recentni literatury a je délkou i pojetim
umémny vlastnimu tématu.

Nejdeli ¢ast je vénovana vlastni klinické studii a je uzaviena souhrnem dosazenych vysledka. Tyto
vysledky autorka rovnéz publikovala v odborném tisku véetné ¢asopisu s IF.

Prace je pripravena peClivé, srozumitelné a prehledné. Vysledky jsou prezentovany prehledné,
s kvalitni obrazovou dokumentaci a poskytuji dostate¢nou oporu pro vyvozené zavéry.

Hlavnim limitem studie, kterého si je védoma i autorka, je nizky pocet pacientli. Pouze 16 pacienti
z pavodnich 36 zafazenych do studie mohlo byt sledovano po dobu 15 dni od piijeti na JIP a pouZito
pro statistickou analyzu. Chirurgickd sepse je stav spojeny s vysokou mortalitou, pohybujici se
dlouhodobé mezi 50 — 80 %. Bylo by tedy vhodné upfesnit, zda toto byl osud viech zbyvajicich 20
pacientil pivodné zarazenych do studie, nebo byly jiné divedy pro jejich vyfazeni ze sledovani.

Uvital bych vice tdaji o zakladni diagnoze a provedeném chirurgickém zékroku. Z textu vyplyva, e
se jedna o pacienty s nitrobfisni sepsi, v 10 pfipadech s diftizni peritonitidou a Ze vSichni pacienti
podstoupili chirurgicky zakrok. Neni ale jasné, ve kterych pfipadech se jedna o pooperaéni sepsi po
nitrobfisnim vykonu a v kolika pfipadech byli pacienti uz piijati k hospitalizaci v septickém stavu na
zakladé jiné primarni diagnozy.

Maly rozsah souboru neumoziuje jeho rozdéleni na podskupiny. Bylo by nicméné zajimavé
zhodnotit, jaky podil na dynamice koagulaénich a dalsich parametri ma systémova bakterialni infekce
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a nakolik se zde uplatni rozsahly operaéni vykon s velkou krevni ztratou. Domnivam se, Ze vhodnou
referencni skupinu k septickému souboru by mohli pfedstavovat pacienti s nekomplikovanym
rozsahlym bfisnim operacnim zikrokem. K chybéjici referenéni skupiné ostatné sméfuje dalsi vyhrada
- autorka ve své praci porovnava vysledky pacienti jenom s normalnimi hodnotami z Centrainich
hematologickych laboratofi.

V diskusi dr. Zenahlkova zminuje dalsi studii, na které se autorsky podilela — méieni inhibice F Xa
u pacientii na profylaktické davce enoxaparinu po nekomplikované operaci kréku femoru. Kdyz
vysledky téchto pacientii porovnala s vysledky septického souboru, ukazalo se, 7e stejna davka
enoxaparinu ma u septickych pacientii signifikantné nizsi efekt neZz u nekomplikovanych
chirurgickych pacienti. Pro kritické zhodnoceni téchto rozdili nemame dost adaji (chybi
demografické charakteristiky pacienti s operaci kréku, délka operace, krevni ztrata, nutnost transfuzi
apod.). Nicméné jedna se o zajimavy a klinicky vyznamny poznatek, ktery by si zaslouzil v textu vétsi
prostor.

V diskusi autorka uvddi, Ze orosomukoid odpovida na zanétlivy proces velmi pomalym naristem,
zména vSak nedosahuje statisticky vyznamnych hodnot. Jedna se zfejmé o Spatnou formulaci, protoze
orosomukoid je uz 1. den dvojnasobné zvyseny proti referenénim hodnotam.

Drobna poznamka se tyka vysledki interleukinu-6. Jeho plazmatické hladiny pfi zanétu nemaji
normalni rozlozeni a smérodatna odchylka v grafech a tabulkach proto nemd opodstatméni. Jedna se
ale o formalni opomenuti, které nijak nezpochybriuje prezentované vysledky.

Zaver: Predlozena prace je po formalni i obsahové strance dobfe zpracovana a pfinasi nové poznatky,
vyuzitelné v klinické mediciné. Prace doklada, ze MUDr. Zenahlikovda ma dostateéné teoretické
znalosti a je schopna samostatné védecké préce i prezentace jejich vysledkii.

Doporucuji proto. aby prace byla pfijata v predlozené formé a aby na jejim zakladé byl MUDr.
Zenahlikové udélen titul PhD.

Dr. P. Maruna

Dotazy:

1. Pozitivni korelace byla ve studii nalezena mezi mirou inhibice F Xa a koncentraci prealbuminu.
Mate pro tento vztah néjaké vysvétleni?

2. Otazka davkovani LMWH. V3ichni pacienti dostavali v souladu s guidelines 40 mg enoxaparinu s.
c. Ix denné. Z primérného BMI 28,5 pfitom vyplyva, ze vétsina pacienti méla nadvahu, piipadné
obezitu. U obéznich pacientti s BMI > 40 (ale podle nékterych autorti uz nad 30) je doporuéena tiprava
davky podle hmotnosti. Domnivate se na zakladé svych vysledki, Zze by se profylakticka davka
enoxaparinu méla pauSalné zvySit i u pacientt s nadvahou?

Tel.: 22496 5901 Fax: 224 965 216 e-mail: patfyz@Ifl.cuni.cz




