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Nézev prace:

Vliv nového kryokonzervaéniho protokolu na imunogenicitu a rejekci
tepennych aloStépiu u potkanu

Formalni stranka:

Diserta¢ni prace se zamysli nad problematikou rejekce u alostéphi bfisni aorty potkanti, které
byly zpracovany vsouladu snovym kryokonzervagnim protokolem s pomalym
rozmrazovanim. V detailnim zhodnoceni pak konkrétn& stavem rejekce t&chto alo$tépt 30 dni
po jejich transplantaci ve srovnani s alodtépy zpracovanymi podle protokolu konzervace
chladem.

V koneéné podob& ma prace 117 stran textu rozdéleného do 9 kapitol. Jedna se o tvod, cile
dizertaéni prace, material a metodika, vysledky, diskuse a zavér. Soudasti dizerta&ni prace je i
seznam zkratek, tabulky, obrazky, vlastni publikaéni aktivita a piilohy. Nechybi ani shrnuti
v anglickém jazyce, pouzita literatura a podékovani spolupracovnikim.

Obsahova ¢&ast:

Téma disertacni prace je velice zajimavé a zasluzné, protoZe 16¢ba infekei cévnich protéz pat¥
obvykle k velmi slozitym postupim a zdkrokiim v cévni chirurgii a nékteré mohou byt
z tohoto dlivodu provadény pouze ve specializovanych centrech.

Vivodu se autor zabyva problematikou infekénich komplikaci protetickych nahrad bfisni
aorty u otevienych i endovaskuldrnich typi zakroki. Zddraziiuje vysokou morbiditu i
mortalitu pacienti, ktefi jsou léteni pro tuto komplikaci a zmifuje i zplsoby, strategii a
techniku této 1é¢by. Uvodem zdiiraziiuje i zésadni problém pfi pouziti kryokonzervovanych
tepennych alostépt, coz je stuperi poskozeni stény alostépu v disledku kryokonzervace a vliv
rejekce, které maji zésadni vliv na fungovani transplantované cévy a mohou se negativné
projevit jednak jejf trombézou nebo i fatalnim krvacenim v disledku ruptury alodtépu. V této
uvodni ¢asti se dale autor zabyva experimentalnimi kryokonzervadnimi protokoly ve svété i



soudasnym stavem pouziti tepennych Stépi v Ceské republice a zmifiuje novy konzervaéni
protokol v CR.

Ve druhé kapitole autor stanovuje cile dizertaéni prace a vyslovuje svoji hypotézu o niz8ich
znamkéach rejekce v programu transplantace cévni $tépd s pomalym rozmrazovanim ve
stovnani s rejekei §t&pd konzervovanych pouze chladem. Nejobsahlejsi treti kapitola
predstavuje vlastni experimentalni &ast, kde MUDr. Hruby detailn¢ popisuje vlastni
experiment, véetné chirurgické techniky odbéru §tépl bfisni aorty, protokol kryokonzervace,
uskladnéni §tépli, protokol pomalého rozmrazovani téchto vaskuldrnich kryoStépt a
samozfejmé i chirurgickou techniku vlastni transplantace $tépQ biisni aorty. Nedilnou soucasti
prace je i pooperaéni péde prijemcovskych zvifat, odbéry krevnich vzorkii za Ucelem
stanoveni specifickych protilatek u pijemci alodtépi bfisni aorty, vlastni chirurgicka
explantace téchto $tépi 30. den po transplantaci a histologické a imunohistochemické
vySetieni explantovanych §t&pu bfisni aorty. Z krevnich vzorki laboratornich zvifat v obou
skupinach byly vysetfovany donor specifické anti-MHC protilatky I. a II. tfidy. Ziskana data
z experimentu byla statisticky zpracovéana ve spoluprici s Akademii véd CR.

Z vysledkii vyplyva, Ze kryokozervované aloitépy vykazovaly 30. den po transplantaci
normalni morfologii aortalni stény. Tunica intima nevykazovala na rozdil od chladem
konzervovanych alo$tépii zadné nebo minimalni zndmky intimalni hyperplazie a povrch byl
kryt endotelem. Tunica media kryokonzervovanych alostépt pak nevykazovala na rozdil od
chladem konzervovanych zniamky nekréz sukldadanim imunoglobulind G. Infiltrace
adventicie u kryokonzervovanych alo§tépii butikami CD4+, CD8+ byla 10x niZsi ve srovnani
s chladem konzervovanymi alo$tépy. U kryokonzervovanych alostépt pak byly statisticky
vy$§i koncentrace jen u protilatek proti MHC antigentim I. tfidy. U druhé skupiny pak byly
zaznamenany statisticky vy$8i koncentrace u obou tiid anti MHC protilatek.

MUDr. Hruby ve své experimentdlni praci prokézal, Ze aloStépy bfiSni aorty potkani
zpracované v rezimu pomalého rozmrazovani vykazovaly v prib&hu prvniho mésice po
transplantaci jen minimélni znamky akutni rejekce ve srovnani s kontrolni skupinou chladem

konzervovanych alostépu. Dale tyto kryokonzervované aloStépy vykazovaly vyrazné niZsi
imunogenicitu ve srovnani se stejnou kontrolni skupinou.

Zavérecéné hodnoceni:

V disertaéni praci se podafilo autorovi potvrdit svoji hypotézu ohledné niZsi rejekce u nového
klinického kryokonzervaéniho protokolu s pomalym rozmrazovanim, ktery je pouZivan pfi
transplantaci cévnich $tépu v CR ve srovnani s protokolem konzervace chladem. Jednoznadn&
lze tedy fici, Ze vlastni prace splnila sledovany cil a odpovédéla na polozené otazky. Tato
prace pfinasi fadu novych poznatkl, které bude mozné pouzit v dalich vyzkumnych
projektech v této specifické oblasti. MUDr. Hruby ve své praci nejen prokazal znalost
uvedené problematiky, ale i dostate¢n& prokazal schopnost zpracovat ziskand data ve védecké
praci a neni ndmitek ani ke zvolenym metoddm zpracovani. Student prokdzal tvirci



schopnosti a prace spliiuje pozadavky na disertaci v daném oboru. Podle § 47 VS zikona
111/98 Sb. jednozna¢ng

doporuduji praci pfijmout v pfedlozené formé a na jejim zakladé udélit
MUDr. Janu Hrubému

titul Ph.D.

Pfipominky k praci:

- Po formalni strance nepiisobi dobfe chyba v nadpisu u autoreferatu
(...prokol/protokol...)

Dotazy na autora:

- Jak se autor diva na problematiku imunosuprese ve srovnani experiment a klinicka
praxe u cévnich alografti?

- Byla néjaka pooperaéni mortalita u laboratornich zvifat?
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