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- Spontanni agregace je velmi hruby parametr, zejména ve velmi nizkych hodnotich maximalni amplitudy (3-7 %). To
potvrdi kazdy zkusSeny pracovnik, ktery se problematikou agregace desticek zabyva delsi dobu. Dnes, pokud se ten-
to parametr vitbec pouziva, se za vyznamné berou hodnoty nad 10 %. Na to, Ze se jedna o hruby parametr, ukazuji
1 hodnoty naméfené autory u 103 probandti béhem dvourocniho sledovani za stejnych podminek (5,7 - 7,5 - 4,2 - 6,3).
Vzhledem k tomu, Zze hodnota tohoto parametru je pouzivina jako jeden z prognostickych ukazateltl v rozhodova-
ni o tom, zda se jedna ¢i nejedna o nonrespondery ASA, povazuji za nutné na tuto okolnost upozornit.

- Zustava otazkou, k cemu vlastné slouzi kontrolni soubor, ktery se od souboru 103 sledovanych nemocnych osob li-
81 jak rozdilnou dobou terapie, tak i zfejmé rozdilnymi intervaly odbérii.

- O trovni prace svéddi i ta skutecnost, Ze prestoze v prehledu pouzité literatury na konci publikace autor uvadi cel-
kem 31 citaci, ve vlastni praci nejsou z tohoto piehledu citovany prace 7, 12, 13, 15, 26, 27, 28, 30 a 31.

Celkové ptisobi prace velmi nesourodé, v nékterych mistech az zmatecné.

doc. RNDr. Miroslav Pecka, CSc.

predseda laboratorni sekce Ceské hematologické spolecnosti

II. interni klinika — oddéleni klinické hematologie FN a LF UK Hradec Krdlové
e-mail: pecka@fnhk.cz

www.fnbk.cz

Doruceno do redakce: 24. 11. 2004

Vizena redakce,
dovolte ndm, abychom za vSechny autory clanku reagovali na komentatr doc. RNDr. M. Pecky, CSc.

Nejprve bychom chtéli za pfipominky pana docenta podékovat. Domnivame se, ze kazdd diskuse o uvedené proble-
matice mtize byt pro véc pouze pfinosem a ziddme, aby byla nase odpovéd i s komentafem otiSténa jako reakce na do-
pis doc. RNDr. Pecky, CSc.

A nyni k jednotlivym pfipominkam:

— Pocet trombocytii: Pocet trombocytti v PRP a PPP je samoziejmé udavan v mikrolitrech. Autori souhlasi s tim, Ze po-
uziti SI-jednotek je nutnosti. Na druhou stranu tato podminka nenf standardné v CR ani ve vétsiné dalsich zemi véet-
né USA, Velké Britdnie, Némecka ¢i Japonska dodrzovdna. Pfi psani publikace autofi vychdzeli z knihy The Platelet z ro-
ku 1999 [2]. Autofi pfipominaji, Ze SI-jednotky standardné nepouziva ani fada vyznamnych ceskych autorit. SI-jed-
notky nebyly pouzity ani v ramci nékterych publikaci, které byly v minulych letech ve Vnitinim lékafstvi prezentovany,
a dokonce nejsou pouzity ve vSech publikacich autort Laboratorni hematologie, kterou doc. Pecka editoval v listopa-
du 2004 (uvedenou literaturu maji autofi pro pfipad nejasnosti k dispozici a zaslali ji i redakéni radé ¢asopisu Vniti-
ni lékaistvi, neuvadéji ji viak doslovné v piehledu). Autortim nejde o to dokazovat, Ze se standardné Sl-jednotky v CR
nepouzivaji, protoze védi, Ze je to nezbytné. Na druhé strané tim pouze chtéji upozornit, ze rada svétovych kapacit, ale
i fada nasich autor (i nasich hematologt z nejrenomovanéj$ich pracovist) SI-jednotky ve vech pfipadech nepouziva.
Je to moznd proto, ze v mnohych citovanych knihach a publikacich se SI-jednotky nevyuzivaji a ¢tenari téchto praci
vyzaduji stejné jednotky jako citovani autofi.

— Wyraz ,,agregacni odpovéd: Autofi nepovazuji za vyznamny rozdil v pouziti terminu ,analyza agregacni odpovédi® od
vyrazu, ktery doporucuje doc. Pecka (,,zjisténi agregacni odpovédi“). Ani ve slovniku autofi nenalezli zadné adaje, kte-
ré by upfednostiovaly stanovisko doc. Pecky.

— Termin ,,silnd transfuzni jebla“ nebo ,silnd jebla“: Tento termin je bézné pouzivan. Autofi se domnivaji, Ze nejde o ne-
spravny termin, protoze nevidi zdsadni rozdil mezi svétlosti G20-G21. Pouziti uvedenych svétlosti odbérové jehly
(G20-G21) neovlivni agregabilitu destic¢ek (neexistuje zadny seridzni diikaz). V literatufe se tyto terminy také obvykle
neuvadéji; autofi navic kontaktovali zastupce narodnich odbornych spole¢nosti, zabyvajicich se laboratorni medici-
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nou, ktefi potvrdili, Ze neexistuje zddné doporuceni o nutnosti uvadét v publikacich svétlost jehly. Naopak se autofi
domnivaji, Ze mnohem vic nez o svétlost jehly jde o standardni postup pfi ndbéru vzorku. Napf. postup provadény na
nékterych nasich pracovistich véetné pracovisté doc. Pecky, kde se vyuzivd pfi hodnoceni agregacni odpovédi odbér
uzavienym systémem a kde neni ¢ast krve pred ziskanim PRP a PPP odlita mimo zkumavku, neni zcela spravny, resp.
jde o postup v zasadé nespravny. Za dtlezity fakt pro standardizaci vysledk lze povazovat i zptisob a rychlost dopra-
vy vzorktl do laboratofi. Pfi interpretaci vysledka miize dojit diky této preanalytické chybé k fadé nepfesnosti. Tvrze-
ni autort se opird o vlastni zkusenosti, zkusenosti jinych pracovist v CR prezentované v ramci odbornych akei i o bo-
haté literarni zdroje [1,2].

— Udaj uvedeny v metodice ,,66 + 11,7 rokdi“ se nelisi od idaje uvedeného ve vysledcich (66 + 12 let), ale pii korekturich
na zakladé recenzi byl kladen dtiraz na podstatné zkraceni price. V ramci tohoto zkraceni se autofi dopustili toho, Ze
vysledek zaokrouhlili. Vzhledem k tomu, Ze idaj nesouvisi v zddném pripadé se smyslem publikace, nepovazuji auto-
fi tuto véc za zasadni, i kdyZ neni zcela jisté spravna.

— U kontrolniho souboru je uveden v zavorce odkaz na préci, kterd popisuje podrobné metodiku stanoveni agregability
po indukci CPG a srovnava rtzné induktory mezi sebou. V této prici jsou samoziejmé uvedeny jak intervaly odbéru,
tak i davky ASA. Vzhledem k rozsahu stévajici publikace autofi upfednostnili pouze odkaz na uvedenou praci (kterd
byla prezentovina ve Vnitinim lékafstvi v roce 2001) [3].

— Mira agregability: Autofi uvadéji, ze jako ,miru agregability desticek” pouzili hodnoty slope. Opét ve své praci odkazu-
ji na publikace, které tento termin vysvétluji. Hodnoceni maximalni amplitudy (jak uvadi doc. Pecka) bylo autory
testovano jiz dfive a prezentovano ve Vnitinim lékafstvi (Petrzelovd, 2001) [3], pricemz bylo zjisténo, Ze parametr s nej-
vyssi diagnostickou efektivitou pro odhad responderti/nonresponderti byla hodnota slope. Téméi identické (co se ¢i-
selnych hodnot tyce) zjisténi bylo prezentovano napt. Schwartzem [4]. Vzhledem k tomu, Ze se autortim podafilo pou-
ze pro hodnoty slope urcit tzv. mezni hodnoty (cut-off) pro odhad tzv. responderti/nonrespondert ASA, Ize tvrdit, Ze
hodnota slope byla v této praci povazovina za miru agregability (jinymi slovy, pacienta, ktery nereagoval adekvitné na
podavani ASA, bylo mozno odlisit od pacienta, ktery reagoval adekvitné na terapii ASA pouze pomoci hodnoty slope).
Autofi se domnivaji, Ze jejich tvrzeni je spravné, a nikterak nepopird ani spravnost tvrzeni doc. Pecky. Navic i doc. Pec-
ka ve své posledni knize z roku 2004 ,Laboratorni hematologie v pfehledu® doporucuje v hodnoceni agrega¢ni odpo-
védi interpretovat hodnotu slope (,,...a pak se provadi pravidelnd méfeni v pribéhu terapie, pokud se nedosahne opti-
mélniho snizeni hodnoty slope”; doslovna citace str. 231) [14].

— Spontdnni agregace: Autofi jsou si védomi toho, Ze spontanni agregace je malo robustni, hruby a orienta¢ni parametr.
Sami na vysoké hodnoty spontinni agregability upozornovali pfi svém sdéleni pred nékolika lety v Martiné. Na dru-
hé strané je vsak nutno pfipomenout, ze pro hodnoceni diagnostické efektivity tohoto stanoveni byla pouzita ROC
analyza, kterd potvrdila, Ze kombinace spontdnni agregability a slope po indukci CPG je dostate¢né diagnosticky efek-
tivni. Pomoci statistického testu nebyl ani prokdzin vyznamny rozdil mezi hodnotami agregability béhem sledovéni,
a dokonce se vyznamné béhem sledované periody ani neménil pocet responderti/nonresponderti ASA-terapie. Jako po-
sledni argument pro pouziti spontdnni agregability autofi uvddéji knihu doc. M. Pecky, CSc. z roku 2000 [7], ve kte-
ré se uvadi jako horni mez pro vysetfeni spontanni agregability hodnota 0,05 (tedy 5 %); doc. Pecka tedy sim zpochyb-
niuje tdaje z knihy, jejimz je jedinym autorem? Autofi se domnivaji, Ze pravé interpretace vysledkii byvd casto nemoz-
na v pripadé pouziti uzavieného odbérového systému bez odlévani ¢asti vzorku mimo zkumavku. Vznikd vysoké riziko
nadmérné agregace trombocytt, kterd vede ¢asto ke spontdnni hyperagregabilité. Autofi striktné dodrzuji postup, kte-
ry uvedli v metodice a je doporucovin v odborné literatufte [1,2].

— Kontrolni soubor: Jeho definice je pfesné popsdna v odkazu na literaturu (viz vyse). Protoze cilem nasi price nebylo
srovnavat kontrolni soubor s pacienty s akutnim korondrnim syndromem (AKS), ale pacienty s recidivou a bez recidi-
vy AKS mezi sebou, je kontrolni soubor pripojen pouze jako ilustrativni doplnék. Proto také nebyly u kontrolniho sou-
boru provedeny opakované ndbéry (nedavalo by to absolutné zadny smysl).

— Citace praci: Publikace byly v ptivodni prici citovany vSechny. Poté doslo na zdkladé pozadavkii opakované k vyznam-

nému zkriceni a modifikaci price; proto nebyly v prici uvedeny. Autofi priznavaji, ze jde o jejich pochybeni.

Zavérem si autofi dovoluji pfilozit nékolik poznamek.
Z prezentované prace vyplyva, ze odhad pacientti, ktefi nedostatecné reaguji na podavani kyseliny acetylsalicylové, po-
skytuje zdsadni informaci pro dalsi prognézu pacienta z hlediska kardiovaskuldrnich komplikaci. Totéz potvrdily i re-
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centni prace publikované v priibéhu pripravy studie nebo po odeslani ¢lanku k recenzi [17,18,21,22,24,25)]. ZvySené ri-
ziko u pacient(t s AKS se odrazi i v TIMI Risk Score, podle kterého ma lécba kyselinou acetylsalicylovou (ASA)
v predchorobi stejny vyznam jako zvySeni srde¢nich troponint ¢i zmény ST-segmentt na EKG [26]. Z tohoto pohle-
du se autortim nejevi, Ze by jejich prace byla zmatecnd, spis jako jedna z prvnich (v dobé odevzdani k recenzi) potvr-
zovala skute¢nost (nyni opakované v literatufe prezentovanou), ze uréeni nedostate¢ného efektu ASA je zdvaznym ri-
zikovym faktorem pro recidivy kardiovaskuldrnich komplikaci.

Zda se, ze agregabilita trombocyttl po indukci kationickym propylgalatem je vySetfeni s vysokou efektivitou pro ne-
dostatecny ti¢inek ASA, a je na rozdil od fady jinych induktort i dostate¢né robustni (to ostatné ilustruje i fake, ze pfi-
stroj pro méfeni agregability z pIné krve po indukci CPG - Ultegra, vyrobce Accumetrics - byl uznan FDA pro méfeni
ASA resistence) [15,16]. Na to, zda je pfi¢inou atypické reakce na podani kyseliny acetylsalicylové opravdova rezisten-
ce na ASA nebo jde interindividudlni rozdily v absorpci, farmakokinetice ¢i jiné faktory, nelze jednoznacné usuzovat
a nebylo to ani cilem predlozené prace. Je mozné, Ze jde o epifenomén funkce desticek, kterd se projevuje nedostatec-
nou odpovédi na terapii ASA a kterd pravdépodobné determinuje prognézu pacienttl.

V posledni dobé existuje fada hypotéz i prvni dikazy o tom, Ze pacienti, ktefi maji ASA rezistenci (jejich odpovéd
na podani ASA neni dostatecnd), by méli byt prevedeni na alternativni nebo kombinovanou terapii, ze které by méli
také vice profitovat [13,19,23,27,28,29]. Podle ndzoru autorti pravé tyto zavéry castecné potvrzuji jimi zjisténé vysled-
ky; tedy skute¢nost, ze mezi pacienty s AKS existuje skupina osob se signifikantné vy$$im rizikem recidivy AKS, které
by bylo mozno zabrdnit alternativni nebo kombinovanou antiagrega¢ni 1écbou.
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