Oponentsky posudek
diserta¢ni prace MUDr. Alese Krouzeckého

,DYSFUNKCE JATER A LEDVIN U KRITICKY NEMOCNYCH"

moZnosti podpory a nahrady funkce

Zavaznym a vysoce aktudlnim problémem soucasné intenzivni mediciny je multiorgdnové
selhdvani, jehoz pficiny, pato fyziologicky mechanismus, lécebnd i preventivni opatfeni jsou
pfedmétem klinického i1 experimentalniho vyzkumu nékolika poslednich desitek let.

Alterace ledvinnych ajaternich funkci u kriticky nemocnych patii k nejcastéjsim
orgdnovym zmeénam, proto povazuji zvolené téma za vysoce aktudlni.

Disertacni prace ma rozsah 117 stran (45 stran vlastni text, 72 stran ptiloha) a je ¢len¢éna
do dvou zékladnich ¢asti.

Prvni ¢ast prace je vénovana tvodu a soucasnému stavu problematiky, jsou v ni
formulovany cile prace, stru¢né a vystizné charakterizovany metodiky experimentélnich i
klinickych studii véetné legéalnich a etickych aspektli a formou kratkych souhrnti jsou
prezentovany prace fesici uvedenou problematiku. Formou seznamtl jsou prezentovany
publikované prace v pfimém vztahu k feSené problematice (7x) i prace navazujici na feSenou
problematiku (9x). Ptehled literatury na 8 stranach obsahuje 51 citaci (50 zahrani¢nich, 1
tuzemskou).

Druhou ¢ést prace tvoii ptiloha obsahujici kopie a plny text origindlnich praci v pfimém
vztahu k feSené problematice (6 x prace publikované v impaktovanych ¢asopisech, 1 x prace
ptipravena k publikaci).

Cile prace

Cilem préce tesici problematiku dysfunkce jater a stfeva bylo testovani n€kolika hypotéz
ovlivnéni pritoku hepatosplanchnickou oblasti manipulaci se stfednim arteridlnim tlakem u
septickych nemocnych se sou¢asnym hodnocenim energetického metabolismu a kyslikového
transportu, hodnoceni vlivu enterdlni vyzivy a vlivu pronacni polohy na hemodynamiku a
energeticky metabolismus hepatosplanchnické oblasti.

V oblasti problematiky selhani ledvin a kontinudlni ndhradé jejich funkce se autor zaméfil
na hodnoceni vlivu riznych typl antikoagulancii uzivanych pfi této metod¢ na trombogenitu a
biokompatibilitu mimotélniho okruhu. Dal§im cilem bylo hodnoceni vlivu mirné hypotermie
navozené kontinudlni eliminacni metodou na hemodynamiku, kinetiku kysliku a energetickou
bilanci hepatosplanchnické oblasti.

Zvolené metody

K teseni ukolu, které byly v uvedenych studiich stanoveny, byly uzity adekvétni
monitorovaci a laboratorni metody. Vysoka uroven uzitych metodik i formalniho zpracovani
uvedenych praci reflektuje dlouhodobou spolupraci pracovisté autora s renomovanymi
osobnostmi intenzivni mediciny v Evrop€ (prof. Rademacher - Ulm, prof. Takala - Kuopio,
Bern).

Vysledky
Vysledky testovanych hypotéz a odpovédi na vyse uvedené otazky jsou v disertacni préci

dostate¢né a ptehledné prezentovany jak formou souhrnli experimentalnich a klinickych
studii, tak pfiloZzenim kopii jejich publikaci v plném znéni, které umoziuji podrobné




seznameni s diskutovanou problematikou, vcetné metodik, statistickych hodnoceni, grafa,
tabulek, obrazku, diskusi, zavért a seznamii pouzité literatury.

K hlavnim vystuptim disertacni prace fesici problematiku hepatosplanchnické dysfunkce
patii zjiSténi, Ze zvysSeni perfuznich tlakli o 10%-15% neni za normalnich (neseptickych)
podminek ani u modelu hyperdynamické sepse v experimentu spojeno se zvysenim jaterni ani
mesenterické perfuze, ani nevede ke zlepSeni stievni slizni¢ni mikrocirkulace. Klinické studie
probihajici v soucasné dob¢ na pracovisti autora, jejiz predbézné vysledky jsou v praci
prezentovany, tyto zavéry pravdépodobné potvrdi.

Studie hodnotici vliv enteralni vyzivy na hemodynamiku a energeticky stav
hepatosplanchnické oblasti u septickych nemocnych dokumentovala, Ze pti postpylorickém
podani enterdlni vyzivy doslo ke zvyseni pritoku hepatosplanchnickou oblasti, bez ovlivnéni
energetického a kyslikového metabolismu hepatosplanchnické oblasti, véetné energetické
rovnovahy na urovni zaludecni sliznice.

Prace posuzujici vliv prona¢ni polohy na hemodynamiku a energetickou rovnovahu
hepatosplanchniku demonstrovala, Ze prona¢ni poloha u nechirurgickych nemocnych s ALI
(Acute Lung Injury) bez znamek nitrobii$ni hypertenze nekompromituje perfuzi
hepatosplanchnické oblasti ani energetickou rovnovahu zaludec¢ni sliznice.

Dalsi z prezentovanych studii zabyvajici se problematikou vlivu regiondlni citratové
antikoagulace na trombogenitu a biokompatibilitu kontinualni veno-venézni hemofiltrace
dokumentovala efektivitu citratové antikoagulace pti ovlivnéni trombogenity mimotélniho
ob&hu, neprokazala vSak vyznamny vliv na sniZeni aktivace komplementu.

Posledni z uvedenych praci sledovala vliv mirné hypotermie navozené kontinualni
hemofiltraci na globalni hemodynamiku, kinetiku kysliku a energetickou rovnovahu v oblasti
hepatosplanchniku. Pokles teploty télesného jadra vedl ke zvySeni stfedniho arteridlniho tlaku,
k poklesu srde¢niho vydeje, ale neovlivnil kyslikovou a energetickou rovnovahu
hepatosplanchnické oblasti.

Vyznam prace spociva v prezentaci novych poznatkii uzce souvisejicich s problematikou
perfuze hepatosplanchnické oblasti, jeji kyslikové a energetické rovnovahy ajednoznacné
spliiuje zadané cile.

Vlastni vyzkumnou a publikacni aktivitu autora dokumentuje 15 publikaci (1 x hlavni
autor publikace v zahrani¢nim impaktovaném casopise, Ix hlavni autor publikace
v tuzemském casopise, 12 x spoluautor publikaci v zahrani¢nich impaktovanych Casopisech,
1 x spoluautor publikace v tuzemském casopise, 1 x hlavni autor - manuskritpt pfipraven
k publikaci v zahrani¢nim impaktovaném casopise).

Formalni stranka dizertacni prace je velmi dobra, jazykova troven a srozumitelnost
odborného textuje na vysoké urovni. Celkova graficka uprava prace je kvalitni, s ptehlednym
¢lenénim jednotlivych Casti.

K odbornému obsahu prace nemam kritickych poznamek, vétSinu piipominek a dotazt
tykajicich se limitace studii zodpovedél autor jiz v diskusi k jednotlivym pracim, nebo jsem
odpovéd’ nalezl v plném textu publikaci v pfiloze. Presto bych si dovolil na zavér formulovat
nékolik dotazii:

* Pro¢ byla zvoleno zvySeni perfuzniho tlakujen o 10%-15%? Pfi hodnot¢ MAP 65 mmHg
se po zvySeni 10%-15% pohybuje MAP mezi 72-75 mmHg. Je moZno pfedpokladat
zlepseni perfuze hepatosplanchnické oblasti pti uziti vyssich tlaka?

» Jaké parametry pii Sokovém stavu pokladéa za rozhodujici pro bezpecné zahajeni enteralni
vyzivy?



Zavér posudku

Po prostudovani diserta¢ni prace jsem dospél k zavéru, ze predloZzena prace ma velmi
vysokou odbornou urovei, je svym obsahem aktudlni a origindlni, je i¢elné koncipovéana a
védecky cilevédomé zpracovana. Autor v ni pIln¢ prokazuje svoji odbornou zralost a
zpisobilost jak v odborné, tak védecké praci.

Jednoznacéné proto doporucuji praci k obhajob¢ a na jejim zakladé doporucuji, aby byl
MUDr. AleSovi Krouzeckému udélen akademicky titul doktor ve zkratce Ph.D.

V Plzni dne 21.5.2007 Doc. MUDr. Ivan Chytra, CSc.



