Posudek disertacni prace MUDr. Venduly Martinkové

Nahrada a podpora funkce Zivotné dileZitych organi v sepsi: patologické a Iécebné aspekty

V predkladané praci MUDr. Vendula Martinkova se vénuje velmi dileZitému a stale vice aktualnimu
tématu, ktery sepse vzhledem k zvySujici se prevalenci a zavazné progndze predstavuje. Vysledky jeji
disertace jsou podloZeny nékolika publikacemi v impaktovanych odbornych ¢asopisech, které tvofi
jeji integralni soucast.

V Uvodu prace je prehledné uveden soucasny stav problematiky sepse, jeji patofyziologie a dlsledky,
zejména otazka refrakterniho obéhového selhani. Podrobné jsou rozvedeny metody, jejichzZ vliv

v pribéhu experimentalné navozené sepse autorka posuzuje a hodnoti. Sepse predstavuje stéle stav
s vysokou mortalitou a proto kazda Iécebna modalita, ktera potencidlné muize zlepsit prognézu, je
velmi dalezita.

V praci jsou studovadny 3 metody — moznost mimotélni membrdnové oxygenace u sepse
komplikované vazoplegickym obéhovym selhdnim, dale aplikace mezenchymalnich kmenovych bunék
a konecné vagové stimulace u progresivni peritonedlni sepse. Teoretické predpoklady pro vyuZiti
jednotlivych metod i vysledky do soucasné doby publikovanych praci v dané oblasti jsou prehledné
uvedeny. Soucasné je diskutovana i nezbytnost provedeni dalSich experimentd, na podkladé jejichz
vysledk( by bylo moZné posoudit mozné vyuziti zkoumanych metodik u nemocnych se sepsi. Rada
pozitivnich vysledkl byla popsana pouze na malém zvifecim modelu, proto pro posouzeni uvedenych
metodik byla vybrana selata jako velky zvifeci model.

Metodika jednotlivych experimentl je podrobné a prehledné uvedena. Vysledky prace jsou
zpracovany adekvatnimi statistickymi metodami a nasledné podrobné diskutovany —a to jak v textu
dizertace, tak i v pfiloZzenych publikacich. Dosazené vysledky jsou velmi zajimavé. Zatimco obéhova
podpora pomoci VA-ECMO a aplikace kmenovych mezenchymalnich bunék nebyla asociovana se
zlepsenim sledovanych parametrd (obéhovych, metabolickych), vedla vagova stimulace

k vyznamnému zlepseni pfedevsim obéhovych ukazateld. Ovlivnéni vegetativniho systému tak maze
mit pozitivni vliv na progndzu nemocnych se sepsi.

Autorka ve své dizertaci rovnéz uvadi limitace vysledk( provedenych experimentd, napriklad pfi
aplikaci mezenchymalnich bunék byl zkouman efekt bunék aplikovaného z jediného zdroje v pevné
daném case nebo vagova stimulace byla zahdjena pred plnym rozvinutim septického stavu. Nicméné
pres uvedené limitace prace nepochybné pfinasi velmi pfinosné nové informace o moznostech
studovanych metodik v priibéhu septického stavu.



Po strance formalni je prace prehlednd, ctiva, hypotézy jsou jasné, i kdyz nejsou explicitné uvedeny.
V textu je nékolik preklep(.

Disertacni prace splnila plné cile, které sledovala. Vzhledem k pozitivnhim vysledkiim je zejména ¢éast
vénovana vagové stimulaci velmi zajimava. Potvrzuje, Ze v pribéhu sepse ma ovlivnéni sympaticko-
parasympatické inervace vyznam. Jak autorka uvadi, pfiznivy vliv redukce vlivu sympatiku byl jiz
prokazan. Chtél bych se proto zeptat, jaké jsou potencialni vyhody stimulace vagu ve srovnani

s blokddou sympatiku u sepse.

PfedloZzend préce spliiuje vSechny atributy pozadované pro disertacni praci, a proto ji doporucuji k
obhajobé



