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Oponentsky posudek kandidatské disertacni prace na tema:
Vyznam méfeni intraabdominalniho tiaku u tézké akutni pankreatitidy.

Autor : MUDr Tomas Kural, lékar Chirurgické kliniky KU LF Plzen.

Ve smyslu vyhlasky MSMT o udélovani védeckych hodnosti podévam oponentsky posudek na vyse
uvedenou kandidatskou disertacni praci.

Predlozena prace zoboru experimentélni chirurgie méa 76 stran vCetné 6 stran seznamu pouzité
literatury, 1 strany seznamu pouZitych zkratek, 10 stran tabulek a grafli a 3 stran obrazové dokumentace
(foto velmi dobré kvality).

Vlastni prace je rozdélena do Uvodu, cile a dvou kapitol: 1. obecna ¢ast shmuje poznatky o meéreni
intraabdominalniho tlaku a velmi zevrubné nazory na diagnostiku a léceni akutni pankreatitidy. 2. ¢ast je
vénovana viastni klinické praci zaméfené na vyznam méfeni intraabdominainiho tlaku u nemocnych
s t&zkou akutni pankreatitidou.

A/ Aktualnost zvoleného tematu prace

Akutni pankreatitida (AP) je onemocnéni se stéle stoupajici incidenci. Pres celou fadu nespornych
pokroku v diagnostice (CT, US, biochemické markery klasifikace) i lécbé (principy moderni intenzivni
mediciny), které byly v poslednich 30 letech dosazeny, je letalita tézkych forem stale neuspokojiveé
vysoka 10 — 40%. V minulosti umirala vétsi ¢ast nemocnych v ¢asné fazi nemoci v souvislosti se
selhavanim vitainé duleZitych organl v ramci systémové zanétlivé reakce. V soucasnosti umira naprosta
vétsina nemocnych s tézkou AP na komplikace spojené se skutecnou sepsi. NejCastéjsi a nejzavaznéjsi
pti¢inou nedostate¢né& zvladnuté sepse je vtéchto piipadech sekundarni infekce nekrotickych tkani
v oblasti pankreatu. Vyfeseni lokalnich komplikaci a intraabdominalniho zdroje sepse v infikovanych peri-
pankreatickych a pankreatickych nekrotickych tkénich je dominantnim tkolem chirurgie v 1é¢eni té&zké
akutni pankreatitidy. Indikace k chirurgické lé¢bé zdivodu naristajiciho intraabdominalniho tlaku
zejména v kombinaci se zhorSovanim organove dysfunkce je v souCasnosti diskutovanym problemem.
Priznivé vysledky ovlivnéni multiorganové dysfunkce (MODS) po dekompresni laparostomii jsou
publikovany zejména v piipadech polytraumatizovanych zranénych, metodicky kvalitni a dostatecné
velké klinické studie u nemocnych s tézkou akutni pankreatitidou doposud chybgji. Téma prace je tak
velmi zajimavé a aktualni nejen pro studium AP, ale i studium postagresivniho syndromu obecné v celé
jeho siroké a komplikované podobé. Veskere pokroky v tomto sméru jsou pro praxi velmi otekavané a
zadouci.

B/ Pouzitd metodika

Autor pouzil metody retrospektivni studie, v niz analyzuje soubor nemocnych hospitalizovanych na
Chirurgické klinice a ARK LF Plzefi v obdobi 1.1.2000-31.12.2005. Ke statistickému zpracovani vybral
ukazatele ziskané od 17 pacientd, ktefi byli indikovani k dekompresni laparostomii na zakladé
naméfenych hodnot vysokého intraabdominalniho tlaku (IAP). Statisticka analyza je dobre specifikovana.
Ve zvolené metodice vidim ovéem zasadni problém. Analyza ziskanych dat ma odpovedét, zda je
mé&Feni IAP ptinosné v pfipadech tézké AP (viz ndzev disertace a cil prace uvedeny v Uvodu). Uvedeny
a hodnoceny jsou ovéem pouze Udaje ziskané od skupiny 17 pacientt indikovanych k operacni



dekompresi, bez srovnani s jinou skupinou pacientl s tézkou AP (pacienti indikovani k operaci pro
infikovanou nekrozu, pacienti konzervativné lé¢eni ¢i skupina zemrelych bez operace). Rozdéleni této
skupiny na prezilé a zemielé pak nemize pfinést informace o tom, zda indikace byla obecné vhodna a
nezbytna a spravné nac¢asovand, pokud nepfijmeme a priori pfedpoklad, Ze vsichni tito pacienti bez
dekomprese umiraji. Toto tvrzeni neni ovSem nikde prokazané a pravé ve studii zabyvajici se
vyznamem meéfeni IAP hledame argumenty pro a proti.

C/ Charakteristika souboru

Do souboru je zafazeno 214 nemocnych lé¢enych s tézkou AP, diagnostikovanou ,dle klinickeho a
laboratorniho nalezu a kontrastniho CT“. Chybi ovéem piesnéjsi kritéria zafazeni do skupiny TAP jako
napf. vyskyt a rozsah nekroz na CT, vyskyt organovych dysfunkci ¢i biochemické markery. Nemocni byli
Jéceni  standardni intenzivni konzervativni lécbou“ (vSichni stejné?) ,vCetné fizené ventilace a
eliminaénich metod* (kriteria pro pouziti riznych modalit Ié¢by ?) Indikacemi k operaci byly infekéni
komplikace nekroz, akutni peritonitida (?) a abdominalni kompartment. Déle je soubor stru¢né
charakterizovan po strance pohlavi a véku a podrobnéji uvedeny indikace k operaci u 70 pacientt
operovanych pro komplikace téZké AP. Tyto informace jsou v8ak uvedeny v kapitole 3.3 Vysledky.
Charakteristika této podskupiny stran pohlavi a véku uvedena neni. Rovnéz dlvod indikace k operaci
neni vzdy ziejmy. Operace 28 pacientl (tj. 40% ze skupiny operovanych) pro ,NPB ¢i sepsi” je pro mé
malo objasnéna-laparotomie byla indikovana pro nejasnou diagnozu a podezfeni na jinou NPB nez AP?
Jednalo se v nékterych z téchto pfipadi (akutni cholecystitis, flegmona bfisni stény) vibec o TAP?
Nebyly zdrojem sepse infikované nekrozy peri- a pankreatické tkané? Indikace k operaci ,pooperacni
pankreatitida“ (3 pfipady) stejné jako ,traumaticka pankreatitida“ (1 pfipad) jsou zcela nejasné — je
uvedena etiologie a ne diivod k operaci.

Blizsi zajem je opét vénovan jen skupiné 17 nemocnych - operovanych. pro intaabdominalni
kompartment (ICS). U v8ech dominoval vedle vzristajiciho IAP progredujici syndrom multiorganove
dysfunkce. Chirurgickou lé¢bou byla dlouhd stiedni laparotomie s revizi a toaletou dutiny bfi$ni, bez
odstrafiovani nekroz a s do¢asnym uzavérem dutiny bfisni sitkou. U téchto pacientl byly statisticky
zpracovany Udaje o véku, hodnotach IAP pred a po operaci a dale ovlivnéni organovych funkci pfed a po
operaci. Zda bylo méfeni v jednotlivych pfipadech provadéno ve stanovenych (srovnatelnych) ¢asovych
intervalech, neni uvedeno. Opét az v kapitole 3.3 Vysledky je uvedeno, Zze méfeni IAP bylo provedeno
jen u 92 ze 214 (43%) nemocnych s TAP, aniz by byla specifikovana kriteria vybéru zafazeni nemocnych
do studie.

C/ Vysledky

Celkova letalita souboru 214 pacientl s tézkou AP byla 15,9%. Z operovanych zemielo 24 a 10 bez
operace. Ze 17 nemocnych operovanych pro ACS zemfelo 6.

Ziskané Udaje jsou prehledné uvedeny v tabulkach 6, 7 a 8 a v grafech 4 -12. Rozdil v podskupinach
prezivsich a zemfelych byl nalezen pouze u véku, kde rozdil v medianu je pfes 25 let. V ostatnich
sledovanych parametrech nebyl nalezen statisticky vyznamny rozdil. Rovnéz zhodnoceni jednotlivych
ukazatelll organovych dysfunkci pfed a po operaci prokazalo statisticky vyznamné zlep$eni vsech funkci
(s vyjimkou diurezy u zemfelych) vobou podskupinach bez rozdilu. Ztoho autor uzavira, Zze
,dekompresivni laparotomie ma v indikovanych pfipadech pozitivni viiv na zlepSeni organovych funkci®,
ale jen malo argumentl opraviiuje k tvrzeni, ze ,mize pozitivné ovliviiovat prilbéh onemocnéni®. Spise
Ize Fici, ze zlepSeni organovych funkci neni vzdy sledovano snizenim letality, ale i zde chybi srovnani
s jinou skupinou nemocnych s tézkou AP.

Pozoruhodny nalez je uveden v tabulce 7 a ponechan bez komentéare. Ackoliv faktor Casovani operace
nebyl pfi srovnani obou podskupin statisticky vyznamny, je napadny rozdil v priméru doby provedeni
operace od prijeti: u preZivsich 17. den od pfijeti a u zemfelych 6. den od piijeti. BohuZel v obou
podskupinach chybi udaje o rozsahu nekroz a o bakteriologickém nalezu z nich. Tyto udaje by se mohly
podilet na rozdilném osudu pacientd vobou podskupinach. Uvedeni pouhého konstatovani, Ze
bakteriologicky nalez byl pozitvni pouze ve 3 piipadech ze 17 (tj. ze skupiny operovanych pro ACS ?)
jist¢ neodpovida vyznamu infekce nekrozy u TAP. Tyto Udaje jsou uvedeny na pouhych 4 fadcich
v kapitole 3.5 Diskuse.



D/ Zavéry a dosazeni cilli prace
V diskusi k dosazenym vysledkim neni vénovana pozornost vysvétlovani rozdill v prezivani nemocnych
riznych skupin operovanych ¢i konzervativng lé¢enych ani zadné viastni argumenty pro &i proti
dekompresivni laparostomii vyjma tvrzeni, ze preziti 11 nemocnych (mladsich) ze 17 indikovanych
svedCi pro spravnost tohoto postupu. Ve skupiné konzervativné lécenych pacientd s tézkou AP byla
letalita 6,9%, u operovanych 34,3%. V ¢em se obé skupiny ligily, napf. i v hodnotach IAP? Jak vyzniva
srovnani hodnot IAP u zemfelych neoperovanych (10 pacientli) se skupinou operovanych pro ACS? Je
rozdil mezi pacienty operovanymi pro téZkou AP z jinych indikaci (letalita 33%) a operovanymi pro ACS
(letalita 35,3%)? Maji tito nemocni obdobné organové dysfunkce a obdobné nalezy IAP? Nabizi se jist& i
cela fada dalSich otézek, z nichz alespori nékteré by mély byt rozebrany. Celé kapitole 3.5 Diskuse je
vénovano pouze 6 stranek (pficemz v ¢asti je znovu opakovana metodika méfeni IAP), agkoliv by méla
byt zasadni Casti disertatni prace. Obecné je zakladnim nedostatkem diskuse absence jakékoliv
konfrontace vlastnich tvrzeni s odli$nymi nazory, které autor ani neuvadi.

RovnéZz zavér disertalni prace neodpovidd zadani vnazvu: zhodnotit vyznam méfeni IAP u
nemocnych s téZkou AP. Autor pouze konstatuje, Ze na zakladé dosavadnich zkusenosti povaZuje
dekompresivni laparotomii v pfipadech rozvoje ACS za indikovany vykon, ktery mize pfispét k lepsi
prognoze onemocnéni Z toho si Ize jen nepfimo domyslet, Ze autor povazuje méfeni IAP u nemocnych
s téZkou AP za dllezZitou soucast sledovani pribéhu nemoci a prekroceni urgité hranice (neni uvedena)
je indikaci k dekompresni laparostomii. Zavér védecké prace véak musi byt jasné formulovan a podlozen
ziskanymi vysledky a ne ponechan k domysleni étenari.

Disertacni prace v predkladané podobé pfinesla zjisténi, ze 65% nemocnych s téZkou AP operovanych
pro ACS prezilo své zavazné onemocnéni, obdobné jako 66% ostatnich nemocnych s t&Zkou AP, ktefi
byli operovani zjiné indikace. Prokazala, ze narUstajici IAP mize byt indikacnim kritériem vhodnym
zejmeéna pro nemocné s MODS nastupujicim s del$im intervalem od zac¢atku nemoci. Do jaké miry jsou
tyto nalezy v korelaci s infekénimi komplikacemi pankreatické nekrozy, nebylo sledovano.

Prace je napsana spisovnou ¢estinou, az na nékolik preklepl ¢i drobnych chyb odpovida po strance
formalni poZzadované urovni. Tabulky jsou dobfe oznacené a prehledné, doplnéné navic seznamem.
Ziskané udaje byly statisticky zpracovany bé&znymi metodami. :

V pouzité literatufe je uvedeno celkem 50 citaci, z nichz 18 (36%) neni starSich 5 let. Pouze 5 citaci
pochazi ovéem od ¢eskych autorl a jen jedna z nich je od autora disertace. Literatura je v textu dobie
oznacovana a citace odpovidaji normé.

Domnivam se, Ze disetra¢ni prace MUDr T. Kurala potfebuje rozsifeni vysledkl o nalezy IAP a
organovych funkci u srovnatelnych skupin nemocnych stéZkou AP a jejich porovnani s pacienty
operovanymi pro ACS. Jako dulezity parametr bych doporucil zaradit také mikrobiologické nalezy
z nekrotickych tkani. V pfipadech, kdy nebyla nekrektomie u pacientti s ACS provadéna, budou zifejmé
k dispozici nalezy z odebranych kolekci tekutiny. Na podkladé ziskanych vysledkl je nutno rozsifit
diskusi, definovat vyznam meéreni IAP a jeho indikaci u pacientd s tézkou AP a racionalné zhodnotit
prinosy i rizika dekompresni laparostomie u takto zavazné nemocnych. Po tomto dopInéni bude jisté
splfovat kritéria kladena na disertaéni praci .

Za soucasného stavu predlozené disertacni prace ji nedoporucuji k obhajobé. /
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