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dizertaéni prace MUDr. Vladimiry Fejfarové

IMUNOLOGICKE ABNORMALITY INFEKCNI KOMPLIKACE U PACIENTU SE
SYNDROMEM DIABETICKE NOHY A TERAPIE SYNDROMU DIABETICKE
NOHY ODLEHCENIM

Dizertaéni prace je komentovanym souborem védecky i klinicky orientovanych studif, které
jsou vénovany problematice syndromu diabetické nohy (SDN). Autorka je aktivni ¢lenkou
podiatrické ambulance Diabetologického centra IKEM v Praze. Prace fesi nepochybné velmi
zavainé téma, protoze SDN patii k obavanym dlouhodobym komplikacim cukrovky.
Komplikace je zatiZena neklesajicim po¢tem amputaci s naslednou trvalou invaliditou a
vyzaduje komplexni mezioborovy lé&ebné preventivni piistup. SDN predstavuje zatéz
zdravotnickou, ekonomickou i socidlni.

Motivem piedkladané prace bylo pfispét ke zkvalitnéni péce a progndzy pacienti se SDN

v podminkach Ceské republiky.

Rozsah prace:

Price je formdlné rozdélena do tfech ¢asti. Tvori ji 11 samostatnych origindlnich studii. Prvni
&ast je nejrozsahlejsi. Je vénovéana imunologickym abnormalitim spojenych s hyperglykémii,
hyperinzulémii a se zanétem u SDN. Tématika dala vznik 5 studiim. Druh ¢ast dizertacni
prace se vénuje infekénim komplikacim. Infekce v defektu je faktor, ktery zhorSuje hojeni a
miZe vést k amputaci postizené konéetiny. Kultiva¢ni nélezy jsou vétSinou polymikrobidlni,
&asto rezistentni k b&znym antibiotik@im. Piehledné tii studie zafazené k této ¢asti dizertace
fesi kromé jiného také specifické problémy antibiotické Ié¢by pacientii se SDN po
transplantacich ledviny nebo zafazenych do chronického dialyza¢niho programu. Jedna studie
je vénovand mykotickym infekcim, které jsou u nemocnych s diabetem ¢astym nalezem.
Tieti, zavéreéna ¢ast dizertani prace je vénovana lé¢bé SDN odlehc¢enim. Autorka ze své
klinické praxe vi, o jak dileZitou sou¢ast 1é¢by se jednd. Bez odlehceni postizené koncetiny
nelze vétsinu neuropatickych defekt zhojit. Problematice odlehéeni jsou vénované tfi studie.

Vsechny studie dizertaéni prace byly fadné odprezentované, a to formou ¢lanka v odbornych
periodicich a formou prednasek ¢i poster na domécich i zahrani¢nich kongresech.

Konkrétng: Dizertantka je 2x prvni autorkou a 4x spoluautorkou ¢lankd v ¢asopisech s IF, 10x
prvni autorkou a 10x spoluautorkou ¢lanki v ¢eskych periodicich. Dile je spoluautorkou dvou
kapitol v monografiich vénovanych SDN. Na zahrani¢nich kongresech vystoupila 10x

s prednaskou jako hlavni autorka a 10x byla spoluautorkou. Na domdcich kongresech byla 8x
hlavni predndsejici a 8x byla spoluautorkou. Formou posterti se prezentovala v zahranici jako
hlavni autorka 13x, jako spoluautorka 22x, v Ceské republice jako prvni autorka 7x a jako
spoluautorka 12x. Viechny vyse uvedené prednasky i postery na zahrani¢nich 1 domacich
kongresech jsou uvedené v abstraktech.

Vlastni text je rozdélen standardné na uvod a piehled soucasného stavu problematiky, déle
jsou konkréiné rozepsané cile, metodiky, vysledky, zavéry a literarni odkazy vSech 11 studii.
Pouzita literatura zahrnuje 88 citaci.

Souédsti autoreferatu je vycet vlastnich praci autorky, véetné praci bez t€sného vztahu k
tématu dizertaéni prace.




Hlavni vysledky

Studie 1 a 2: Akutni hyperglykémie a /nebo hyperinzulinémie na funkce
polymorfonuklearnich bufiek u zdravych dobrovolnikii a u pacientt s diabetem 1. typu
neprokazaly signifikantni zmény oproti basdlnim podminkam. Vyznam studie tkvi v tom, ze
imunitni systém byl sledovén in vivo, nikoliv in nitro. jak tomu byva Castéji.

Studie 3: U pacientd se SDN bylo nalezeno redukované procento fagocytujicich
polymorfonukledrnich (PMN) bunék po stimulaci E. coli v porovndni se zdravou populaci.
Dale byly zjistény vyssi hladiny IgA a [gG a vy3si pocet CD8+T-lymfocyti a nizsi
imunoregulaéni index u nemocnych se SDN oproti zdravym kontrolam.

Studie +: U pacientii se SDN byly nalezeny vy3si markery zanétu (CRP, leukocyty, neutrofily,
CIK) oproti kontrolni skuping. Zjigténé hodnoty se viak pohybovaly jen lehce nad
fyziologickou normu. Stejny vysledek pfines! i rozbor jednotlivych tfid imunoglobulind.
Nedostate¢na kompenzace diabetu (hladina glykosylovaného hemoglobinu) pozitivné
korelovala jen s imunoregulaénim indexem CD4/CD8. Ostatni imunologickée parametry
nemély vyznamny vztah ke kompenzaci diabetu.

Studie 5. U nemocnych se SDN byly nalezeny signifikantné snizené hladiny C vitaminu
oproti pacientiim bez SDN a oproti zdravym dobrovolnikiim. Vys§i hladiny Cu a nizsi hladiny
Mg byly nalezeny u pacientii s diabetem s i bez SDN oproti kontrolim. Hladiny Fe ani Zn se
ve viech 3 skupinach nelisily.

Studie 6: Skupiny nemocnych po transplantaci ledviny a v chronickém dialyzaénim programu
se SDN se neligily v poétu ani druhu patogenti v kultiva¢nich nalezech oproti skuping
nemocnych se zachovalou funkei ledvin. U obou rizikovych skupin byla ¢astgji prokazana
rezistence nejéastéjsich patogenti (stafylokoky a enterokoky) k vybranym antibiotikim.

Studie 7: Infekce v defektu zhorduje jeho hojeni a mize vést k amputaci postiZzené koncetiny.
Nemocni s rezistentnimi kmeny stafylokok a MRSA v defektech castéji kon¢ili amputaci
konéetiny. Za dalsi riziko vedouci k amputaci byla oznacena ICHDK a OM.

Studie 8: Mikroskopické vySetfeni spodiny defektu i hyperkeratéz prokazuje pfitomnost
mykotickych agens téméf u viech nemocnych na rozdil od kultivaénich metod, kde je zdchyt
podstatné nizsi. Nejcast&j$im mikroskopickym i kultivaénim mykotickym agens byly
kvasinky. Nebyla nalezena shoda pii hodnoceni vzorku kultivaéné a mikroskopicky (ze
spodiny defektu ani z hyperkeratdz) a ani kultivatné z obou typl vzorkii tkani (se spodiny
defektu ani z hyperkeratdz). Ani nebyl nalezen vztah mezi pfitomnou mykézou a sledovanymi
rizikovymi faktory.

Studie 9: U nemocnych s akutnim Charcotovym syndromem, s neuropatickymi frakturami a
s neuropatickymi defekty je Ié¢ba odleh&enim plastovou fixaci zdsadni soucdsti 1€cby.

Studie 10: Snimatelnd plastova fixace je vhodnym prostiedkem k odlehceni v piipadé
piitomné osteomyelitidy. Benefit 1écby pievysoval jeji rizika.

Studie 11: Posledni studie porovndvala 2 metody odlehéeni. U snimatelné fixace bylo méné
nové vzniklych osteomyelitid, vySsi pocet zhojenych defektl a niz$i pocet komplikaci nez pfi
pouziti specialni ortézy.

Dotazy:

o Pacienti se SDN s chronickou infekci prokazovali ur¢ité poruchy aktivace imunitniho
systému. Byla nalezena korelace s Grovni kompenzace nebo s aktudlni glykémii?




e Jaky je nazor autorky na antimykotickou Ié¢bu v ptipadé pozitivniho kultivaéniho
nilezu ze spodiny defektu?

o Dizertantka se vénuje védecky i prakticky problematice Charcotovy osteoartropatie.
Mohla by stru¢né shrnout recentni doporuceni k diagnostice a 1€¢b€ této komplikace?

Zavér :

Dizertaéni préce fedi aktualni a klinicky vyznamnou problematiku, v niZ je autorka uzndvanou
autoritou. Price ma fadu praktickych vystupt, které béhem poslednich let vyznamné prispély
k zlepseni komplexni 1é&by nemocnych se syndromem diabetické nohy v Ceské republice.
Zvolené metody jsou piiméiené a odpovidaji ciliim dizerta¢ni prace. Hodnocenti jsou
provedend na dostate¢né velkych souborech nemocnych. Vytyceneé cile byly qplneny Po
formalni strince je dizertatni prace zpracovana peclivé a piehledng, s jasnymi zavéry, které
maji bezprostiedni praktické dopady.

Prace splituje pozadavky kladené na dizertaéni prici a prokazuje predpoklady autorky
k samostatné védecké praci.
Doporucuji praci k obhajobé.
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