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Biokompatibilita mimotélniho obéhu

predkladané k habilitatnimu fizeni na Lékarské fakulté Univerzity Karlovy v Plzni:

Tématem prace je biokompatibilita mimotélniho obéhu pfi hemodialyze a pfibuznych
technikach. Prvni obecna &ast je prehledem vsech jevd, fazenych v soucasné dobé do
oblasti biokompatibility. Druhou &ast tvofi 5 jiz uzeji zaméfenych praci (u 4 je predkladatel
prvnim autorem), publikovanych v letech 2008 az 2017. Ty jsou vesm&s opfené o studium
proteinovych depozit na memrané dialyzatoru, resp. povrchu sorbentt pouzivanych
v pfistrojové podpoie/nahradé jaternich funkci. Na téchto pracich je zfejmy postupny vyvoj
od studii zaméfenych na uzkou skupinu latek k pracim vyrazné $ir§im, analyzujicim jiz cely
proteom, resp. interaktom.

Za hlavni pfinosy prace piedkladatele v oblasti biokompatibility povazuji pfedevsim
vytvoreni uceleného funkéniho systému pro sbér a analyzu proteinl (v&etné jejich
identifikace) adsorbovanych na membrané dialyzatoru, resp. materialu sorp&ni kolony.
Rovnéz vysledky srovnani relativniho zastoupeni jednotlivych proteini adsorbovanych na
membrané se standardnim proteomem plasmy, doloZeni reainosti doposud opomijeného
rizika selektivni deplece nékterych proteinl jako dusledku odli$ného relativniho zastoupeni
proteinti adsorbovanych na membrané od standardniho plasmatického proteomu.

Ocefiuji i kriticky pfistup k hodnoceni vyznamu biokompatibility, jejiz skute¢ny klinicky dopad
je stale predmétem diskusi.

Né&kolik pfipominek mam k formalni strance prace:

Prace nezahrnuje Uplny seznam pfedkladatelovych publikaci. Byl nicméné na vyZadani
promptné dodan. Zahrnuje celkem 20 publikaci v impaktovanych Casopisech, z nichzu 5 je
predkladatel prvnim autorem, a fadu prednasek na vyznamnych odbornych nefrologickych
akcich. Povazuiji tyto Gidaje ze duleZité k dokresleni odborného profilu predkladatele
vzhledem k relativné malému poétu v habilitaéni praci diskutovanych &lanku, které po mém
soudu rovn&z vyznamnou mérou piispély k zapsani plzeriské proteomické laboratore
do povédomi eskeé i zahraniéni odborné komunity, piedev$im té nefrologicke.

V prvni obecné &asti prace chybi gislovani stranek.

V seznamu referenci jsem nenaSel Zadné odkazy na existujici, jakkoli nepochybné
nedokonalé a z&asti i dosud nezavedené normy pro posuzovani biokompatibility, napf. fady
ISO 10993-i.

Dotazy k obhajobé:

K prvni obecné &asti prace mam nasleduijici dotazy:
V odstavci o trombogenité a jejim hodnoceni nejsou zminény b&zné pouzivané srazeci
gasy (ACT, APPT apod.) Proc?

K pracim zafazenym ve druhé gasti prace:



V praci 1 byla zjisténa preferencni vazba ficolinu 2 na polysulfonovou membranu a
vysloven piedpoklad, Ze to by mohlo byt duvodem obecné nizsi aktivace komplementu
klasickou (lektinovou) cestou na této membrané. Ma predkladatel obdobné udaje i od
nékteré z jinych umélohmotnych membran?

Jak se predkladatel diva na moznost orientace dalsiho vyvoje dialyzaénich membran bez
aktivace bioinkompatibilnich projevli vs. membrany, které by jejich projevu branily selektivni
sorpci klicovych proteini?

Prace 4 o HDF s citratovym dialyzatem je HDF s klasickym dialyzatem a standardni
antikoagulaci heparinem srovnavana ponékud brutainé s HDF s citratovym dialyzatem
provadéné zcela bez heparinu. Co bylo duvodem uplného vypusténi antikoagulace?
Uvedené koncentrace ionizovaného kalcia jsou v obou pfipadech stejné. U citratového
roztoku je ale &ast kalciovych iontl vyvazana citratem !? Jednalo se p pouhy vypocet nebo
vysledek skute&ného iontové selektivnino méfeni?

Zaver:

Predlozena prace Dr. Marese spliiuje forméalni pozadavky na habilitacéni praci a
v dostateéné mire doklada jeho odbornou erudici v oblasti biokompatibility.
Doporuéuji praci v predloZené podobé prijmout k obhajobé a na jejim zakladé
predkladateli udélit docentsky titul.
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