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PfedloZena dizertacni prace MUDr. Richarda Spacka ma 87 stran vlastniho textu véetné nazornych
tabulek, obrazk( a graf(i. Prace je rozdélena do 8 kapitol, kterym predchazi souhrn v ¢eském a
anglickém jazyce. Prvni kapitola je tvofena Uvodem s aktualnim souhrnem soucasnych poznatkl na
dané téma, dale je uvedena hypotéza samotné védecké prace autora, popis souboru a metodiky, popis
statistického zpracovani, dosazené vysledky védecké prace, diskuse a zavér. Soucasti disertacni prace
je také obsahly seznam citované literatury.

V 1. kapitole autor prehledné shrnuje problematiku pfedéasného porodu, incidenci a klinické ¢lenéni
dle gestacniho stafi a priciny. V dalSim textu se zaméfruje na problematiku predcasného odtoku
plodové vody (PPROM) pred 37. tydnem téhotenstvi. Stru¢né jsou vyjmenovany nejcastéjsi rizikové
faktory spojené s PPROM a je konstatovano, Ze se jedna o nepredikovatelnou a nepreventabilni
komplikaci, coz vyznamné stéZuje identifikaci a implementaci diagnostickych a preventivnich postup.
Stran diagnostiky PPROM autor velmi spravné zdUrazruje vyznam klinického vysetfeni a vizualizace
odtoku plodové vody jako zlatého standardu. Soucasné klinické postupy zohlednuji fakt, Ze
nejdulezitéjsi determinantou neonatdlni morbidity a mortality je gestacni stafi. V pfipadé volby
konzervativniho postupu autor zdlrazruje vyznam znalosti intraamnialniho prostredi.

V dal$im textu autor vysvétluje pojem mikrobidlni intraamanialni invaze (MIAC) a intraamnialni zanét
(1Al). Srozumitelné vysvétluje rozdil mezi témito dvéma klinickymi jednotkami, jejich mozné pficiny a
soucasné moznosti diagnostiky. V souvislosti s prikazem MIAC a IAl autor podrobné rozebira 4 zakladni
situace, které je mozné v pfripadé PPROM popsat.

V zavéru 1. kapitoly se autor zabyva soucasnymi moznostmi diagnostiky infekénich a zanétlivych
komplikaci PPROM. Zd(raznuje vyznam hledani neinvazivnich metod diagnostiky a uvadi prehled
potencialné vyuzitelnych laboratornich marker( a ultrazvukového vysetreni.

Ve 2. a 3. kapitole se autor vénuje hypotézam a specifickym cildm vlastni védecké prace. Klade si
otazky, zda pritomnost intraamnialniho zanétu (IAl) u plodd s PPROM ovliviiuje krevni tok v portalnim
systému plodu, zda se lisi stav intraamnidlni infekce a sterilniho intraamnialniho zanétu u plodu
s PPROM v koncentraci zanétlivych mediatord v plodové vodé a konec¢né zda stanoveni krevnich tokd
v portalnim systému plodu a stanoveni zanétlivych mediator( v plodové vodé Ize vyuZit v diagnostice
IAl a jeho subtypl.

Ve 4. kapitole autor popisuje charakteristiku souboru a metodiku vlastni védecké prace. V pfipadé
ultrazvukové diagnostiky zamérené na dopplerometrii portalniho systému a vendzniho duktu plodu se
jednalo se o prospektivni studii s ndborem pacientek ze dvou pracovist s potvrzenou diagndzou
PPROM. Studie byla schvalena etickou komisi ve fakultni nemocnici Ostrava i ve Fakultni nemocnici
Hradec Kralové. V pripadé vyuZiti stanoveni koncentrace granzymu A v plodové vodé u plodi s PPROM



se jednalo o retrospektivni kohortovou studii, kdy soubor tvofili pacientky diagnostikované ve Fakultni
nemocnici v Hradci Kralové. Sbér vzork( plodové vody za ucelem dalSiho védeckého vyuziti byl
schvdlen etickou komisi.

Metodika vlastni védecké prace je detailné popsana véetné presnych definic jednotlivych klinickych
stav(l a popisu metod pouZitych pro statistickou analyzu.

V kapitole cislo 5 jsou uvedeny vysledky vlastni védecké prace formou tabulek a grafli se slovnim
komentarem. V rdmci studie zamérené na vyuZiti dopplerometrie portalniho systému se na souboru
81 téhotnych Zen s PPROM podafrilo autorovi prokazat korelaci mezi pritokem slezinnou Zilou plodu a
prikazem intraamnidlniho zanétu v pfipadech s prokdzanym PPROM. Tyto plody maji vyssi hodnoty
pulzatilniho indexu ve slezinné Zile. U ostatnich cév portdlniho systému nebyla korelace prokdzana. Na
zakladé vysledku studie autor stanovil optimalni hrani¢ni hodnotu pulzatilniho indexu ve slezinné Zile.
V rdmci studie zamérené na koncentraci extracelularniho granzymu A v plodové vodé se autorovi na
souboru 166 téhotnych Zen s diagnostikovanym PPROM podafrilo prokazat rozdil mezi ptipady se
sterilnim intraamnidlnim zanétem a ostatnimi klinickymi stavy. Na zékladé téchto vysledkd autor
stanovil optimalni hrani¢ni hodnotu koncentrace granzymu A pro identifikaci intraamnidlniho zanétu.

Sesta kapitola je vénovana diskusi véetné vy¢tu silnych a slabych stranek obou studii. V sedmé kapitole
autor prehledné formuluje zavéry obou studii.

Aktualnost zvoleného tématu:

Téma neinvazivniho prikazu infekénich a zanétlivych komplikaci u gravidit s PPROM je téma vysoce
aktualni. Tomuto tématu se vénuje fada vyzkumnych tymu po celém svété. Pracovisté v Hradci Kralové
patii ke svétové uzndvanym centriim, které tuto problematiku dlouhodobé Uspésné rozviji. Zlatym
standardem v diagnostice intraamnialni infekce i intraamnialniho zanétu zlstava stale priikaz ze vzorku
plodové vody. Amniocentéza je nicméné invazivnim vykonem, zatizenym diskomfortem pro pacientku,
ale také rizikem komplikaci, které nelze zcela eliminovat u Zadného invazivniho vykonu. Proto
pokracuje intenzivni snaha o identifikaci dostate¢né senzitivniho neinvazivniho vySetfeni, které by
aminocentézu bylo schopné adekvatné nahradit.

SpInéni sledovanych cill:

Autor dokazal srozumitelné a smysluplné formulovat védecké hypotézy a cile. Témto cildm pfizpUsobil
metodiku dvou samostatnych studii. Formulované cile byly beze zbytku splnény a to na dostatecné
velkych souborech téhotnych Zen. Bylo vyuZito pokrocilych metod statistického zpracovani, které byly
pro jednotlivé hodnocené parametry vhodné zvoleny. Vysledky obou studii byly publikovany jak
v eskych odbornych periodicich, tak v renomovanych zahrani¢nich ¢asopisech s vysokym IF.

PF¥inos prace pro védu a pro praxi:

Autorovi prace se podaftilo odpovédét na otazku mozného vyuziti dopplerometrie portalniho systému
plodu u gravidit komplikovanych PPROM pro prlkaz intraamnialni infekce a intraamnialniho zanétu.
Byla prokazana vyznamna korelace mezi prltokem slezinnou Zilou u plodu a pfitomnosti
intraamnidlniho zanétu. Soucasné byla diky dostatecné velkému poctu mérenych vzork( stanovena
hrani¢ni hodnota pulzatilniho indexu. Tento poznatek Ize plné vyuzit v klinické praxi a nahradit tak u



Casti pacientek invazivni odbér plodové vody. V pfipadé stanoveni granzymu A v plodové vodé se
podafilo autorovi prokazat vyznamnou korelaci pfi existenci sterilniho intraamnialniho zdnétu.
Stanovenou hrani¢ni hodnotu granzymu A lze taktéZ vyuZit v klinické praxi a rozsifit tak spektrum
vysetfovanych marker(, coz ve svém dlsledku povede k dalSimu zpfesnéni diagnostiky. Védecky pfinos
obou uvedenych klinickych studii je vysoky a ma potencidl pfispét k rozsifeni diagnostiky infekénich a
zanétlivych komplikaci u téhotenstvi komplikovanych PPROM.

Otazky na autora:

1. V metodice své prace, ktera se tyka vyuziti dopplerometrie u plodu pti prokdzaném PPROM
uvadite, Ze bylo ultrazvukové vysetieni plodu provedeno vidy pred podanim kortikosteroidd,
antibiotik a tokolyzy. Jaky vliv na dopplerometrii portalniho systému by dle vaseho ndzoru
podani téchto Iéki mohlo mit a jak by mohlo ovlivnit diagnostiku intraamnialniho zanétu,
pfipadné po jaké dobé od podani uvedené medikace?

2. Jak obtizné je méreni dopplerometrie portalniho systému plodu? Lze vysSetteni provést u vsech
pacientek? Kolik pacientek je nutné vysetfit pro plné zvladnuti metodiky méreni? Jsou znamy
jiné okolnosti u plodu, které mohou pratok portalnim systémem ovliviiovat a které je tedy
nutno pfi hodnoceni vzit v dvahu?

3. Jakjefinancné ndrocné vysetieni granzymu A z plodové vody? Je zndmo, jaké jiné stavy mohou
vysledek vysetteni ovlivnit nebo zkreslit?

Zavér:

Konstatuji, ¢ MUDr. Richard Spacek prokazal v predloiené disertaéni praci, ze je schopen
samostatné védecké prace, formulovani hypotéz a cil{i, stanoveni metodiky a zpracovani klinickych
dat, véetné jejich hodnoceni a klinické interpretace vysledkd. Publikacni aktivita je vice nei
dostatecna.

Disertaéni prace MUDr. Richarda Spacka spliiuje pozadavky standardné kladené na disertaéni praci
v oboru porodnictvi a gynekologie.

Na zakladé vyse uvedeného doporucuji MUDr. Richardu Spackovi po Uspésné obhajobé disertacni
prace udéleni akademického titulu philosophiae doctor ve zkratce Ph.D.
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