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1. Hodnoceni aktualnosti tématu a cilt disertaéni prace

Prace se soustfedi na identifikaci laboratornich parametrd, které by meély korelovat s tizi plicniho
postizeni u kriticky nemocnych déti.

Téma a cile préce je tfeba povaZovat za vysoce klinicky relevantni a aktuaini. T&zké plicni postizeni
vedouci k dechové nedostate&nosti je jednim z hlavnich divodt pfijeti pediatrickych pacient( na JIP a
je nej¢astejs$im dlvodem nutnosti zahajeni organove podpory v podob& umélé plicni ventilace. A&koliv
je v téchto klinickych situacich uméla plicni ventilace nezbytnd, tak se sama o sob& mize stat zdrojem
dalsiho poskozeni pacienta (a to nejen v podobé& poskozeni plic ale i celého organismu- indukce
inflamatorni odpovédi, interakce s krevnim ob&hem atd.). Proto je nezbytné stale hledat postupy, jak
tyto nepfiznivé interakce mezi piistrojem a organismem limitovat &i ideaing zcela odstranit. Jednou
z cest, jak tohoto dosahnout, je uréeni vhodnych markert, které by pfispéli k véasné identifikaci téch
nejrizikovéjsich nemocnych a k upfesnéni a optimalizaci jejich 1&&by.

Zkoumanou problematikou se pracoviété dlouhodobé zabyva, ma celou fadu zkusenosti ve zkoumani

interakce umelé plicni ventilace a organismu a to jak na poli experimentalniho vyzkumu, tak
v klinickych podminkach.



2. Hodnoceni zvolenych metod zpracovani

Pouzit¢ metodologie zvolené ke sledovani zkoumanych proménnych jsou na vysoké Urovni a
vzhledem ke stanovenym cilim jsou adekvatni.

Lze mit jen jednu malou vytku- autor uvadi, Ze u zkoumanych subjektll byla paralein& provadéna
hodnoceni echokardiografickych parametrl, pfi€emz tyto vysledky byly publikovany vramci jiné
studie. S ohledem na Uzkou provazanost témat a pfinosnosti takovych dat pro tuto studii neni takovy
postup Uplné korektni, takova data by neméla byt rozdélena do studii dvou, nybrz by méla byt
publikovana v ramci studie jedné.

3. Hodnoceni vysledku disertac¢ni prace, prinos a vyznam prace

Disertatni prace vhodné& navazuje na nékolik experimentalnich studii, které byly pediatrickou
skupinou, jejimz &lenem dr. Sasek je, publikovany v pfedchozich letech. Tyto studie se zabyvaly
studiem parametr(i, které dokladovaly vyznamnost interakce mezi umeélou plicni ventilaci a
organismem. Byly provedeny na selatech a diky tomu mohli sledovat fadu parametrd, které jsou u
pacientl z etickych divodld nedostupné. Autor pracuje s pfenesenim t&chto zkusenosti do klinické
praxe a snazi se jiz hledat parametry, jejichz ziskani je v bézné klinické praxi realné.

Vysledky vyzkumu autor sumarizuje v praci, ktera bude publikovana v recenzovaném &asopisu Cesko-
slovenska pediatrie. Prace uzavira, ze mezi klinickymi projevy plicniho postizeni a mezi &asnou
inflamatorni odpovédi (dokumentovanou sledovani cytosini za pomoci multiplexni imunoanalyzy) byla
nalezena zfetelna souvislost. PfedevSim dochazi k produkci MMP-9 a TIMP-1 a soucasné expresi
adheznich molekul. ProtoZe je narlst téchto parametrl velmi asny a zcela zfetelny, tak by mohly
slouZit jako vhodné proménné, dle kterych Ize sledovat odpovéd na lé¢bu primarniho onemocnéni, téz
by mohly poslouzit jako v€asny ukazatel agresivity umélé plicni ventilace a tak vést k Upravé jejich
parametr(i. Draft publikace neni pfimo vioZen ve vlastni dizertadni praci, byl autorem dodan paraleln&.

4. Jazykova a formalni stranka zpracovani

Jazykova stranka prace je na velmi dobré Grovni, velmi kladn& hodnotim vysokou kulturu vyjadfovani
a schopnost srozumitelné vysvétlit sloZitou problematiku. Formalini stranka zpracovani je téz na velmi
dobré urovni.

Zavér:

Disertatni prace potvrzuje tvaréi schopnosti disertanta v oblasti védecké prace, jeho schopnost
pfipravy a realizace vyzkumnych projektl, jeho schopnost kritické prace s literarnimi zdroji a
interpretace ziskanych dat.

Praci hodnotim kladné a doporuéuiji ji k obhajobé.



Otazky pro disertanta:

Bylo by mozné néjak odlisit miru cytokinové odpovédi, ktera je dana vlastnim postizenim plic a
ktera je dana systémovou reakci v rdmci inflamace?

Bylo by mozné definovanim n&jakého profilu &i pomeéru pro- a protizanétlivych cytosint vytvorit
nastroj, ktery by nam pomohl odlisit, v jaké fazi se postizeni plic nachazi (napt. exsudativni,
fibroproliferagni) a podle toho dynamicky ménit strategii lé&by (napf. zahajenim kortikoidu pfi
fibroproliferaci)?

Autor uvadi, Ze u nékterych pacientd bylo nakonec nutné pouzit metodu vysokofrekvené&ni
oscilaéni ventilace (HFOV). Nedavno byla u komunity dospé&lych pacientt publikovana studie,
ktera prokazala selhani HFOV coby metody, kter4 by méla potencial ptiznivé ovlivnit osud
nemocného, autofi naopak poukazuji na zvySeni mortality nemocnych ve srovnani
s konvenéni protektivni ventilaci (Ferguson, NEJM 2013). Domniva se autor, Zze k podobnému
zaveru by bylo mozné dospét i u pediatrické populace?

V navaznosti na predchozi otazku- jak autor nahlizi na moznost vyuziti jinych technik zajisténi
vymeny plynG? Mam na mysli predev&im pouziti podpory mimot&iniho ob&hu spojené s
membranovou oxygenaci &i metody izolované podpory vymeény plynd (napt. Novalung).
Pouziti téchto technik by alespon teoreticky mohlo umoznit zajistit vymenu plynt a pfi tom
vyrazné snizit agresivitu konvenéni ventilace.

Jak jiz bylo zminéno vy$e- autor uvadi, e na kohort& sledovanych pacientli byla provedena
studie, kterd se zabyvala vyhodnocenim echokardiografickych parametrd a jejich vztahu
k postiZeni plic a interakci cirkulace s umé&lou plicni ventilaci. Jaké byly zakladni vysledky této
studie? Lze tyto vysledky né&jak korelovat s vysledky studie prezentované v ramci dizertace?
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