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PiedloZené dilo se zabyva riiznymi aspekty pouziti hemoelimina¢nich metod v 1é¢bé sepse a
multiorganového selhéni a je tvofeno komentovanym souborem tii autorovych
experimentalnich praci publikovanych v renomovanych impaktovanych ¢asopisech.
Samotna disertacni prace ma 46 stran vlastniho textu rozsifeného o ptilohy v podob¢ péti
publikovanych ¢lankt (tfi v impaktovanych ¢asopisech). MUDr. Sykora je prvnim autorem tii
z nich, z toho se ve dvou ptipadech jedna o originalni sdéleni. Text prace je doloZen Ctyficeti
citacemi ze sou¢asného svétového pisemnictvi.
Té&zistém disertacni prace jsou tfi studie, jez fesi problematiku

1. pouziti vysokoobjemové hemofitrace v 1é€bé€ septického Soku

2. pouziti plazmafiltrace spojené s adsorpci v septickém Soku

3. antikoagulace pomoci regionalniho ochlazeni v mimotélnim okruhu kontinudlnich

hemoelimina¢nich metod .

Aktualnost zvoleného tématu

Ve vsech tfech pfipadech se jedna o témata vysoce aktualni a Siroce v odborné veifejnosti

diskutovana.

1. Davka dialyzy a opravnénost tzv. nonrendlni indikace k hemoelimina¢nim metodam je
pfedmétem nékolika nedavno publikovanych studii, jez pfinaseji rozporné vysledky a
dalsi, velka klinicka multicentricka studie je ve stadiu zpracovavani vysledkd.
Experimentalni data na modelu jenZ vérné simuluje klinickou situaci jsou velmi cennym
ptispévkem k této problematice.

2. Plazmafiltrace spojena s adsorpci je nova a v kontextu 1écby sepse dosud nepouzivana
metoda. Existuji dobré teoretické piedpoklady, Ze jeji uziti v této indikaci by mohlo
pfinést uzitek, chybé&ji vSak experimentalni data na kvalitnim, klinicky relevantnim
modelu.

3. PiestoZe kontinualni hemoelimina¢ni metody jsou Siroce pouzivany v praxi, existuje jen
omezeny rejstiik zptisobt jak zabranit sraZzeni krve v mimotélnim okruhu. Metoda
regionalni antikoagulace, jeZ se v principu lisi od v8ech dosud pouZivanych je velmi
aktualnim a zadanym piispévkem k dané tématice.

Pouzité metody

Ve vSech tiech studiich zvolil autor metodu pokusu na zviteti. Zvlastni pozornost byla
vénovana klinické relevanci kaZzdého modelu, tj. vé€rnosti, s niZ model napodobuje
odpovidajici klinickou situaci. Z téchto diivodt byl zvolen pokus na velkém zvifteti, praseti, a
model fekalni peritonitidy svou genezi i Casovym rozvrhem vérné kopiruje realny klinicky
prub&éh onemocnéni. Vznikla tézka sepse a nasledny septicky Sok je mapovan od klinicky
Siroce zavedenych metod jako je globalni hemodynamika a biochemické a hematologické
parametry az po uroven perfuze a metabolismu jednotlivych orgénti, poruch mikrocirkulace,
energetického metabolismu, oxidativniho stresu, endotelidlni a koagula¢ni dysfunkce.

Prace tykajici se regionélni antikoagulace mimotélniho okruhu ochlazenim také uziva
modelovani na praseti a stejn€ jako obé& piedchozi prace vychazi z ptesného napodobeni
klinické reality.



Ve viech trech ptipadech je koncept pokusii velmi jasny, metodika velmi pe€livé a originalné
vypracovana a tvofi tak robustni zaklad pro pro dtivéryhodnost namétenych dat.

Vysledky viech tii studii jsou po strance formalni prehledné zpracovany do tabulek a graft
uvedenych v publikovanych pracech.
Obsahové jsou ziskana data velmi zajimava a originalni.

1. Autor s vyjimkou davky noradrenalinu potfebné k udrzeni adekvatniho stfedniho
arterialniho tlaku nenalezl podstatné rozdily na nejriznéjsich urovnich
patofyziologickych poruch v septickém Soku mezi 1é¢bou standartni a
vysokoobjemovou hemofiltraci.

2. Podobné nebyl nalezen Zadny piiznivy efekt plazmafiltrace spojené s adsorpci na
rozvoj septického Soku a multiorganové dysfunkce, naopak bylo prokazano zhorSeni
nékterych dil¢ich parametri.

3. Autor se spolupracovniky prokazali, Ze metoda regionalniho chlazeni
hemoeliminaéniho okruhu je technicky proveditelna a vede k Zadoucimu udrZeni
prichodnosti okruhu.

Diskuse a zavéry viech studif jsou vedeny velmi kriticky, se zjevnou velmi dobrou znalosti
soucasné urovné védomosti v dané problematice. Autor stfizlivé a zcela adekvatné hodnoti
vysledky vlastnich studii v kontextu svétového pisemnictvi.

Klady piedlozené prace spotivaji v piipadech viech tfi studii pfedev§im v origindlni,
naprosto jasné formulované hypotéze na jednoznacné aktualni téma, jez je zpracovana na
peclivé zvoleném a precizné realizovaném modelu, v piehledné prezentovanych vysledcich
s jasnym, dobfe v diskusi zpracovanym zavérem.

Prakticka aplikovatelnost experimentalnich dat pochézejicich ze zvitecich modell je

z principu omezena. Poskytuji viak neocenitelné poznatky tykajici se patofyzologie
modelovanych jevil a 1é&ebnych postupti a stavaji se tak dobrym zékladem pro piipadné
nasledné klinické studie. Prace dr. Sykory viechny jmenované aspekty bezezbytku napliuji.

Publikace vysledkii je velmi dobfe vyvaZena: originalni prace jsou publikovany v kvalitnich
mezinarodnich periodicich s vysokym impakt faktorem, zatimco dvé pfilozené prehledné
préace popisujici soucasny stav védomosti jsou oti§tény v doméacich ¢asopisech pro potieby
Ceské odborné vefejnosti.

Dovoluji si polozit autorovi tii dopliiujici dotazy:
1. Prace autort Formica et al. tykajici se klinického uZiti plazmafiltrace s adsorpci uvadi
trend k vzestupu destiek, coZ je v rozporu s vaSimi vysledky. Existuje vysvétleni?
2. Lze vysledky praci na toto téma extrapolovat na jiné komeréné dostupné systémy
(MARS, Prometheus)?
3. Jaky je vyznam stanoveni neuropeptidu Y a vazoaktivniho intestinalniho peptidu
v sepsi?

Domnivam se, Ze predloZena prace dr. Romana Sykory je svou kvalitou obsahovou i formalni
vyjimeéna a jasn& dokumentuje jeho schopnost védecky pracovat.
Praci MUDr. Romana Sykory jednozna¢né doporucuji k obhajobe.
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