                                       Oponentský posudek

na doktorskou disertační práci  MUDr. Evžena Machytky z Interní kliniky FNsP Ostrava, studenta kombinované formy doktorského studijního programu Vnitřní nemoci na LF UP v Olomouci.

Téma práce: Dlouhodobé sledování pacientů s klinickými známkami krvácení do horní části trávicího traktu s negativním endoskopickým nálezem. Práce byla odevzdaná v roce 2008 a školitelem byl prof. MUDr. Jiří Ehrmann, CSc

Aktuálnost zvoleného tématu:

     Krvácení do horní části zažívacího traktu je stále velmi závažným stavem pacienta akutně ohrožujícím, na jehož diagnostice a léčbě se většinou podílí v rámci týmové práce multidisciplinární tým lékařů. Roční incidence se pohybuje v rozmezí 50 – 150 / 100 000 obyvatel a přes výrazné pokroky je u určitých skupin nemocných mortalita stále vysoká.  Práce zabývající se touto problematikou jsou stále aktuální a mohou přispět k řešení řady konkrétních problémů. 

Technické a formální parametry práce a cíle a zvolené metody:


Formální údaje o práci: je napsaná na 92 stranách, včetně obrázků, tabulek a grafů a je doplněna textem na CD nosiči. Ve vlastní práci je 19 tabulek a čtyři grafy. Tabulky i grafy jsou jednoduché, přehledné a dobře doplňují text. Příloha je potom doplněna obsáhlou vlastní obrazovou dokumentací ilustrující klasifikaci krvácení nevarikózního i obrázky krvácení při portální hypertenzi. Teoretická část je obsáhlá a dostatečná, komplexně se zabývá  možnými zdroji krvácení. 
             Literárních citací je 90. Jsou řazeny podle textu, nikoliv abecedně, což se dnes doporučuje. Citace jsou převážně recentní, jejich počet je dostatečný vzhledem k rozsahu práce. Autocitace nejsou. Autor disertace také cituje 30 prací našich autorů. To ukazuje, že téma je hojně diskutované i v našem písemnictví


Celá práce je strukturovaná klasicky. Po prvních stranách s „Obsahem“ a „Úvodu“ následuje kapitola „Teoretická část“. Je rozvedená na stranách 6 – 31. Jednotlivé subkapitoly této části jsou: „Klasifikace“, „Incidence krvácení do horní části zažívacího traktu“, „Klinické známky krvácení“, „Laboratorní známky krvácení“, „Diagnostické metody“, „Zdroje krvácení“, „Vliv medikace“ a „Léčba“. Všechny podkapitoly jsou  na dobré odborné úrovni a svou hloubkou odpovídající cílům studie.

Vlastní práce a výsledky jsou na stranách 34 – 54. Diskuse se závěry jsou na stranách 56 – 71.  Poté je uveden seznam zkratek 

Hlavní cíle práce:

    Prvním cílem práce bylo zjistit incidenci krvácení do horní části zažívacího traktu, sestavit přehled indikací a endoskopických nálezů. Hlavním cílem potom bylo dlouhodobé sledování nemocných s klinickými známkami krvácení do gastrointestinálního traktu, ale se zcela negativním vstupním endoskopickým nálezem. Dalším cílem bylo zhodnocení léčebných postupů a sledování vybraných skupin pacientů s vyšším rizikem krvácení. 
Metody k dosažení cílů:

   Data byla získána retrospektivně-prospektivní analýzou akutních endoskopických vyšetření provedených v endoskopickém centru Fakultní nemocnice s poliklinikou  Ostrava v letech 2002 – 2005. Mimoto byly dále sledování nemocní po akutní PTCA s implantací stentu a nutností užívání kombinační antiagregační terapie a dále nemocní s antikoagulační léčbou. 
Výsledky:

       Incidence akutních krvácení do horního gastrointestinálního traktu byla ve sledovaném regionu 168/100 000 obyvatel, což je na vyšší hranici udávaných čísel. 
      Hodnocení hlavní skupiny nemocných, tj. 133 pacientů, u nichž nebyl při prvním endoskopickém vyšetření nalezen zdroj krvácení, je v závěru práce mírně nepřehledné, nicméně z rozboru vyplývá, že ve 26% případů se jednalo o nesprávnou indikaci, což je vysoké procento. U zbývajících sledovaných nemocných se ve velkém procentu objevila recidiva krvácení či byl s odstupem nalezen zdroj, definici „obscure bleeding“ splňovalo jen cca 15% z tohoto souboru nemocných. Na základě zpracovaných dat doporučují autoři sledování nemocných s negativním endoskopickým nálezem minimálně půlroční. V doporučeních pro praxi se neobjevují další dva závěry z vedlejších sledovaných skupin, tj. závěr, že léčba clopidogrelem je bezpečná alternativa stejně jako možnost ponechat trvalou antikoagulační terapii po zhojení krvácení do GIT. 
 Práce byla doplněna dvěmi kasuistikami krvácení při aortoenterální píštěli. 
Celkové hodnocení práce:

1. Práce řeší aktuální oblast gastroenterologie.

2. Těžiště práce je v retrospektivním zhodnocení výsledků jednoho pracoviště, jde primárně o epidemiologickou studii.
3. Nejdůležitějším závěrem práce je doporučení pravidelného sledování nemocných s negativním endoskopickým nálezem při suspekci krvácení do horního GIT. 

4. Práce zabývající se rizikovými skupinami nemocných jsou obtížně statisticky hodnotitelné (v jedné skupině 10 nemocných, ve druhé 27 bez kontrolní skupiny).

Připomínky a dotazy: str, 76 nejde o nevarikózní krvácení
1. věcná připomínka – str. 76 v nadpise je uvedeno, že jde o nevarikózní krvácení, na obrázcích však obraz krvácení varikózního
2. dotazy:
a) Autor vysvětluje vysokou incidenci krvácení do horního GIT v regionu vyšším abúzem alkoholu. Existují data podporující toto vysvětlení?

b) Autor doporučuje dlouhodobou dispenzarizaci a pravidelné endoskopické kontroly při negativním prvním endoskopickém vyšetření pro suspektní krvácení do horního GIT. Jaké je zdůvodnění z pohledu finančního (cost x benefit)? 

Závěr: 

Práce splnila stanovené cíle. Proto ji doporučuji k obhajobě a na základě její úspěšnosti udělit MUDr. Evženu Machytkovi vědeckou hodnost doktor ve zkratce Ph.D. dle § 47 Zákona o vysokých školách č. 111/95 Sb.

V Brně, dne 25.1.2009
Prof. MUDr. Jan Lata, CSc., 

Interní hepatogastroenterologická klinika LF MU v Brně
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