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Oponentsky posudek k disertaéni praci MUDr. Karla Balihara , Dysfunkce gastrointestinalniho
traktu u kriticky nemocnych”.

Tématem pfilozené disertalni prace je dysfunkce gastrointestinalniho traktu u kriticky nemocnych.
Autor vychazi ze svych originalnich praci, z nichZ jedna vysla jako publikace v ¢asopise s IF, jedna jako
publikace bez IF, u jedné je autor zafazen mezi spolupracovniky (neni v3ak veden jako spoluautor).
Soucasti prace je i nékolik souhrnnych €lankt vydanych v ¢eském pisemnictvi a pfedb&zné vysledky
(dosud nepublikované) probihajici studie.

Prace je podana na 41 stranach a pfilohou jsou kopie viech publikovanych praci.

Autor poji vdechna témata do jednoho celku, coZ napf. u nékterych &lankd ne zcela zapada do
hlavniho tématu (napf. souhrnny €ldnek €. VIl je o manometrii jicnu s hlavnim ddrazem na primarni
poruchy motility a s vy3etfovanim motility jicnu u kriticky nemocnych mé spole¢ného spiSe méné).
Jedna souhrnnd prace neni v praci uvedena (¢. VI - BALIHAR, Karel et al. Gastrointestinalni dysfunkce
dolni &asti traviciho traktu u kriticky nemocnych: soucasny pohled. Gastroent Hepatol. 2015. -
recenzni fizeni), podle informaci oponenta byla tato prace pravé pfijata do tisku. Vtéchto
souhrnnych ¢lancich autor doklada kvalitni znalosti a velky pfehled o dané problematice.

Je nutno zddraznit, Ze téma dysfunkce GIT, zvlasté pak samostatné méreni funkce jicnu za poufZiti
novych metod jakou je ,high resolution” manometrie je v ¢eskych podminkach ojedinélé, prace jsou
originaIni a oponent jen doufd, Ze publikaéni aktivita dr. Balihara bude nadale vzristat jak z hlediska
kvantity, tak i kvality ve smyslu vyssich IF. Ostatné, prace publikovand v r. 2014 zalind byt citovana.

V prvni préaci dr. Balihar (se spoluautory) zmapovali epidemiologickou situaci infekce Cl. difficile ve FN
Plzert a definovali rizikové faktory fulminantniho pribéhu infekce. Jedna se o studii retrospektivni.
Incidence infekce byla pFekvapivé nizkd (1 na 10000 paciento-dn() s naprostou prevahou
nosokomialnich infekci. 15% pacientd mélo tézky pribéh infekce s mortalitou cca 60%. Autofi
provedli i multivariantni analyzu rizikovych faktort fulminantniho pribéhu, mimo jiné potvrdili, ze
vy$si vék patii mezi dlleZité rizikové faktory. Autofi i prokdzali, Ze ¢im pozdéji se stanovi diagndza
infekce, tim vys$$i je riziko fulminantniho prabéhu.

Myslim, Ze podobné kvalitni, byt retrospektivni analyza ohledné daného tématu z CR nebyla
provedena ani publikovdna a ani ve svété nenajdeme pfili§ podobnych analyz. Nizka incidence,
kterou autofi popsali, mizZe byt do jisté miry ovlivnéna i retrospektivnim designem celé studie. Je jen
Skoda, 7e na Ceskych kongresech toto téma prednaseji kolegové, ktefi o dané problematice
nepublikovali Zadné originalni sdéleni, myslim, Ze i state-of-the art pfednasky by méli pfednaset ti,
ktefi k tématu publikovali vlastni vysledky. Doufam, Ze dr. Balihar bude k podobné pfedndsce pozvan.
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Ve druhé (retrospektivni) praci autor analyzuje vysledky zavedeni trojluminalni enterdlni sondy u
pacientd na JIP. Myslim, Ze technika zavedeni sondy, jak ji autor popisuje, je dobrd, Uspésnd a
predstavuje jisté adekvatni alternativu jinym zpGsoblm.

Treti studie predstavuje velky mezinarodni projekt, jehoz hlavnim tkolem bylo na zédkladé dysfunkce
GIT stanovit mortalitu kriticky nemocnych. Autor zaradil ze svého pracovisté 16 nemocnych. Nicméné
je nutné zdlraznit, Ze autor neni uveden mezi spoluautory a tuto publikaci nelze uplné pocitat mezi
publikace autora. Prace je to vsak velice kvalitni, vysla v prestiznim ¢asopise a pfinesla zajimavé
vysledky. Hlavnimi faktory, které pfedurovaly mortalitu, byly absence (slysitelné) peristaltiky,
krvaceni do GIT a rozsifeni tracniku, vSe brzy po pfijeti na JIP (1.-7. den). Autofi vSak nebyli schopni
(pro komplexnost problematiky a heterogenitu dat a vliv mnoha dalsich faktor() stanovit Gl skére,
které by mohlo urcit riziko pozdéjsiho nepftiznivého rozvoje.

V posledni originalni praci se autor zabyva vySetfovanim jicnové dysmotility u kriticky nemocnych za
pomoci nejen manometrického méreni, ale i méreni impedance. Hypotézy, které autor pozdéji chce
testovat, jsou tfi — jednak, Ze jicnova funkce je u ventilovanych nemocnych porusena a jednak, Ze
stupent dysfunkce GIT koreluje se stupném dysfunkce HCTT a jednak, Ze metoklopramid ma pozitivni
efekt na funkci LES. (zde mald pozndmka, v projektu je lepsi stanovovat ,,nulové” hypotézy, tj. napfr.
nulovd hypotéza je, Ze se funkce jicnu u obou skupin pacient( nelisi; a tuto hypotézu pak pomoci
statistickych metod bud odmitnout nebo neodmitnout. Statistické testovdni hypotéz tak, jak je autor
stanovil, miZe byt problematické a nelehké).

Jednad se o projekt originalni a velmi zajimavy. Protokol studie je dobte pfipraven. Z planovanych 30
pacientll bylo zafazeno zatim 14, autor predklada pribézné vysledky. Pfi ne zcela presné specifikaci
hlavnich sledovanych veli¢in bych doporucil, aby autor predstavil statistické zhodnoceni sily studie
(beta chyba), protoze pfi limitovaném poctu 10 vs. 10 pacientl ve skupiné A a B nemusi byt rozdil
v manometrickych parametrech, jinak mozna pfitomny, detekovatelny.

V nékterych mistech je jisté vhodnéjsi pouzivat ¢eskd slova namisto poangli¢ténych vyrazi (napf. str.
18, kapitola legalni aspekty, ,od vsech participantti” bych volil slova jako pacient, ucastnik apod.
Nebo str. 19 , data byla extrahovana“ Ize nahradit slovy jako ,ziskdna“. Jednda se samoziejmé o detail,
ale je dulezité dbat o Cistotu jazyka a tento se snazit kultivovat i v 1ékarském pisemnictvi.

Dr. Balihar predkladanou praci doklada, Ze je vybornym lékafem a nadéjnym védcem. VySe zminéné
nedostatky nejsou zasadniho rdzu a nesnizuji vysokou kvalitu této disertacni prace. Kvalita je dana
zejména velkym mnozstvi originalnich studii. Obhajobu této prace tudiz doporucuji bez vyhrad.

Nasleduje nékolik otdzek, které by autor mohl zodpovédét béhem obhajoby.

Otézky:

1. V &lanku ohledné situace ve FN Plzen a infekce CD autor uvadi i 1é¢ebné postupy. Jaky ma
autor nazor na pouziti fekalni bakterioterapie (fekdlni transplantace) u pacientl
s clostridiovou infekci obecné a u kriticky nemocnych s touto diagnézou? Pro¢ nebyl ani u
fulminantnich pacientt pouzit fidaxomycin ?



Existuji evidence-based Udaje, které prokazuji pfinos trojcestné sondy u kriticky nemocnych
oproti napt. ¢astému zavedeni standardni jejundini sondy a standardni gastrické sondy. Je
tato sonda tzv. cost-effective?

PouZiti metoklopramidu je sporné, tento lék je jiz fadu let na black-box FDA a
v gastroenterologii se pouziva minimalné. Jaké jsou perspektivy, aby na ¢eském trhu byla jind
prokinetika, napf. i.v. erytromycin?

Prosim o vyjadfeni ke statistické sile studie (projekt 1V) vzhledem ke sledovanym hlavnim
parametrtim.

Ze studii bylo zjisténo zvy3ené riziko nosokomialnich pneumonii po H2 blokdtorech, podobné
riziko nebylo jasné potvrzeno u inhibitorl protonové pumpy. Kde je hranice podani i
nepodani antisekre¢ni medikace jako profylaxe vzniku stresové ulcerace vzhledem
k uvedenému riziku nosokomialnich infekci (véetné Clostridiové infekce).

Steroidy se ¢asto pouzivaji u kriticky nemocnych. Mezi lékafi stale prezivda mytus o jejich
ulcerogenité. Jaka je strategie na pracovisti autora pfi podavani i.v. i p.o. systémovych
steroidll s ohledem na podani antisekrecnich Iékd.

ay (10,

Doc. MUDr. Jan Martinek, Ph.D., AGAF

Klinika hepatogastroenterologie IKEM




