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OPONENTSKY POSUDEK

Piedlozend disertacni prace je psana v anglickém jazyce a ma celkovy rozsah 76 stran.
Teoreticka vychodiska jsou shrnuta na prvych 26 stranach. Disertace obsahuje 6 tabulek, 18
graffi a 20 obrazkil. V seznamu pouzité literatury je citovano 119 publikaci. Clen&ni prace je
standardni — po teoretickém uvodu a piehledu soucasnych poznatki nasleduje stanoveni cilt a
hypotéz vlastni prace, charakteristika zkoumaného souboru nemocnych, pouzitd metodika,

prezentace vysledkd, diskuse a zavéry.

K disertaci je dédle piilozeno osm nejvyznamnéjsich ptivodnich praci uchazeée, publikovanych

v Casopisech s impakt faktorem.

Autor se ve své praci zaméfil na problematiku viceCetnych gravidit - dvojéat, p¥i nichz jsou
plody béhem intrauterinniho vyvoje ohrozeny fadou komplikaci. VyuZil moZnosti méfeni
cerebralni oxygenace pomoci metody Near-Infrared Spectroscopy (NIRS), kterd umoziiuje
neinvazivni monitoraci perfuze organu.. Tato metoda je pomérné rozsifena, nicméné u
nezralych dvojcat zatim mnoho pozorovani neni. Stoupajici poCty vice¢etnych gravidit,
hlavné dvojcat, s sebou ptindseji narist ne€kterych rizik. Zejména se jedna o pred¢asny porod,
fetalni riistovou retardaci, u monochorialnich dvojcat pak mize dojit k feto-fetalni transfuzi.
Stav je zplisoben nerovnomeérnou distribuci intravaskularniho objemu mezi ob&éma plody.
Krev pfi ném prechazi z jednoho plodu spole¢nymi placentarnimi cévami do plodu druhého.
Recipient trpi hypervolémii, polyurii, vznika polyhydramnion. Trva zvy$end cévni resistence,
rozviji se hypertrofie myokardu a mize dojit az ke kardialnimu selhani, hydropsu a umrti

plodu. U donorti dominuje hypovolémie, anémie, rtstova retardace a hypoperfuze tkéni.



Muize dojit az k intrauterinnimu renalnimu selhani, byva oligohydramnion. Komplikacemi
navozené poruchy cerebralni hemodynamiky mohou u recipientti i donorti nadale vyustit

v poruchy neuropsychického vyvoje. Poruchy fetalni cirkulace a nezraly cévni systém vedou
hlavné k poskozeni germinalni matrix a periventrikularni bilé hmoty. Vyznam méfeni

cerebralni oxygenace v ¢asném postnatalnim obdobi tedy nardst4.

Ve vlastni préci si autor poloZil za cil analyzovat pomoci metody NIRS cerebralni oxygenaci
u nezralych mono- ¢i dichorialnich dvojéat v jejich prvnich 72 hodinach Zivota a studovat
vztahy mezi fetdlnimi komplikacemi a trendy parametri cerebralni oxygenace v asném

poporodnim obdobi. Jednalo se o prospektivni observaéni studii.

Stanovil si pracovni hypotézy (neni rozdilu v cerebralni oxygenaci mezi monochorialnimi a
dichorialnimi dvocaty; neni nesoulad v cerebralni oxygenaci u jednotlivych dvojéat; zmény

v cerebralni oxygenaci mohou pteduréovat neptiznivy vyvoj zdravotniho stavu —
intra/periventrikuldrni krvaceni, periventrukularni leukomalécii, poskozeni neuropsychického

vyvoje, mozkova obrna).

Zkoumanou skupinu piedstavovalo 62 déti, narozenych z viceCetnych gravidit pred 32.
tydnem gestace, avSak nad mezi viability plodu, bez vrozenych organovych a
chromozomalnich abnormit. Cerebralni oxygenace u nich byla métena v prvych 72 hodinach
zivota. Na podkladé hlavnich fetdlnich komplikaci autor sledoval uvedené déti z pohledu &ty
podskupin: donofi z monochorialni gravidity se syndromem feto-fetélni transfuze, recipienti

s tychz gravidit, déti s fetalni rtistovou retardaci a novorozenci bez jakékoli vyznamné fetalni

komplikace (referen¢ni skupina).

Statistické zpracovani (pouziti analyzy smi§eného modelu, vychazejici ze zavislosti proménné

mezi jednotlivymi subjekty) odpovida zvolené charakteristice sledovanych parametr.

Vysledky - mezi sledovanymi podskupinami byly nalezeny statisticky vyznamné rozdily

v porodni hmotnosti. Nejniz§ich hodnot cerebralni oxygenace dosahovali recipienti z gravidit
se syndromem feto-fetalni transfuze, nejvy$si hodnoty méli donofi a novorozenci s fetalni
ristovou retardaci. Vyznamné rozdily odchylek cerebralni oxygenace béhem sledovani byly
zastiZzeny pii porovnani podskupiny novorozencii bez fetalni komplikace, d&ti s fetalni
ristovou retardaci a recipienti pii syndromu feto-fetalni transfuze. Rozdily hodnot referenéni
skupiny pouze vii¢i donorim pii syndromu feto-fetalni transfuze statistické vyznamnosti

nedosahovaly. Mimo to Ize konstatovat, Ze parametry cerebralni oxygenace u donorti



syndromu feto-fetélni transfuze byly po 36 hodinach s referenéni skupinou srovnatelné.

Incidence zdvazngjsi novorozenecké morbidity byla nizka, statisticky vyznamné rozdily

nebyly ani v novorozenecké mortalité.

V nésledné diskusi autor rozebird sva pozorovani a provadi jejich rozbor na zékladé znamych
literarnich udajt. U recipientti syndromu feto-fetalni transfuze zvazuje nizké hodnoty
cerebralni oxygenace ve vztahu ke snizené funkci myokardu a podilu vasokonstrikce a
ischemie ¢astecné zprostiedkované endotelinovymi receptory. Vyssi hodnoty cerebralni
oxygenace u donortl syndromu feto-fetalni transfuze mohou tkvét v redistribuci krve pii
hypovolémii ¢i vzestupu cévni resistence na podkladé aktivace systému renin-angiotensin pii
rendlni hypoperfizi. Zmény mohou vést k dysfunkci placenty a fetalni riistové restrikci. Diky
patologickym anastomo6zam maji donofi anémii podilejici se na hyperdynamické cirkulaci,
umoziujici odpovidajici oxygenaci tkani. U fetalni ristové retardace se vy$$ich hodnot
cerebralni oxygenace zfejme dosahuje odlisnym patofyziologickym mechanismem, kdy
kardiovaskularni adaptace fetu na chronickou hypoxii udrzi perfuzi centralniho nervového
systému redistribuci krve. U déti bez fetalni komplikace se parametry cerebralni oxygenace
béhem prvych 36 hodin Zivota postupné zlepsuji a posléze stabilizuji. To je v souladu se

soucasnymi literarnimi poznatky.

Autor kriticky zvazuje limity vlastni prace a poukazuje na fakt, Ze mezi sledovanymi
skupinami déti neni vyznamny rozdil v morbidité ¢i v mortalité. V jednotlivych podskupinach
byl pocet déti relativné maly; cerebralni oxygenace neklesla pod kritickou hodnotu, ktera
podle literarnich udajt u pted¢asné narozenych déti predstavuje 40% - podle animélnich
studii je bezpe¢nou hranici 55%, pokles pod 35% jiZ po nékolika hodinach vede k apoptoze

neuronu.

V zavérech préace autor konstatuje, Ze cerebralni oxygenace po porodu u pred¢asné
narozenych dvojcat vyznamné koreluje s fetalni patologii. V lokélni cerebralni oxygenaci lze
mezi monochoridlnimi a dichoridlnimi dvoj¢aty zastihnout signifikantni rozdily. K t¢m také
dochazi pii porovnani cerebralni oxygenace mezi individualnimi dvojcaty. Nicméné ve
vyskytu intra- ¢i periventrikuldrniho krvaceni, rozvoji periventrikularni leukomalécie a

celkové mortalité sledovanych déti rozdily statistické vyznamnosti nedosahly.

Zmény v cerebralni oxygenaci mohou u déti z mnohodetnych gravidit piispivat
ke zhorSenému neuropsychickému vyvoji. Jejich véasna diagnostika je zasadni k

potencionalnimu terapeutickému ovlivnéni a ¢asné predikci neurologického vyvoje.



Zaveér

V predlozZené préci autor demonstruje signifikantni korelaci mezi postnatalni cerebralni
oxygenaci a fetalnimi komplikacemi u nezralych déti z monochoridlnich a bichoridlnich
gravidit. Téma je aktudlni a pro obor neonatologie p¥inosem. Zvolené vySetfovaci metody a
cile prace odpovidaji jejimu zaméteni. Prezentované vysledky objasiuji u sledovanych
novorozenct alterovanou cerebralni hemodynamiku, ktera reflektuje vznik a vyvoj

specifickych fetalnich komplikaci. Zavéry jsou formulovany piehledné a vécné.

Svym pfistupem autor prokézal schopnost systematického védeckého mysleni a syntézy
poznatkil. Za ptinos lze téZ povazovat pojeti diskuse se zdravé kritickym nahledem
k moZnostem své vlastni prace.
Na zéklad€ vySe uvedeného hodnoceni predlozenou disertaéni praci
doporucuji
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