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V Olomouci, 12.kvétna 2006

Dopisem predsedy Oborové rady doktorského studijniho programu experimentalni chirurgie na 1.
LF UK prof. MUDr. Jaroslava Zivného, DrSc., ze dne 10.4.2006, jsem byl pozadan o oponovani
disertaéni prace MUDr. Roberta Lischkeho na téma: wImunosupresivni terapie u pacientit po

transplantaci plic a jeji komplikace*, Oponenturu ptijimam a posouzeni prace uvadim dale.

Faktografie:

PredloZend prace MUDr. Roberta Lischkeho mé 148 stran. Je rozdélend do dvou ¢asti, z nichZ prvni
je teoretickd, popisujici nejzavazngjii problémy a zasady transplantace plic. Sklad4 se ze tiinacti
kapitol (v€etné literatury), z nichZ nejobsazna;jsi je kapitola osmd, tykajici se imunosupresivni terapie.
Druha ¢ast je klinicka, &erpajici svij namét z praktickych zkuSenosti jediného pracoviité, které se
v nasi republice zabyva transplantaci plic a pojednava opét piedeviim o imunoéupresi.

Problematika imunosuprese tvori hlavni téma prace a je popséna jednak z hlediska obecnych
znalosti a nazord, to v prvni ¢asti, ale také z hlediska osobnich zkudenosti doktoranda, to v druhé &4sti.
Jsou zde probrany vSechny uzndvané protokoly u¥ivané v imunosupresi po transplantaci plic, kterd je
z hlediska imunosuprese zvlsté choulostivd. Autor se v predloZené praci zaméfil predeviim na dva
problémy, které nejsou zatim zcela uzaviené a tudi¥ neni nad nimi vysloven ani vieobecny konsensus.
Jedna se jednak o indukéni terapii po transplantaci plic a v této otdzce pak o posouzeni prednosti &i
nedostatklt daklizumabu pred dtive pouzivanym ATG. Druhym zkoumanym a posuzovanym
problémem je pouZiti sirolimu, kterym se d4 nahradit b&zns pouzivany cyklosporin a tacrolimus,
JejichZ vynikajici imunosupresivni Gi¢inky (které vlastn& umoznily rozvoj modernf transplantologie),

Jsou nékdy bohuZel narudeny jejich nefrotoxicitou.




Uvaha a posouzeni prace:

Predevsim musim na zagatku Gvahy fici, Ze celou praci povaZuji za velmi zdatilou. Prace ma
jasny cil a to zodpovézeni otdzek, které byly zminény ve faktografii. Price je o to cenngjsi, Ze fesi
problém s vysoce zavaznym spoleCenskym dosahem a navic problém, ktery je stile celosvétové
diskutovan a neni uzavfen. Disertani prace ma pevnou a logickou stavbu. V prvni ¢asti jsou uvedené
obecné poznatky, v druhé pak vlastni vyzkumna prace. Celé pojednani, jakoz i stylizace a vyjadfovani
autora svéd¢i o dokonalém zvladnuti problematiky. Hovofim-li o dobrém vyjadfovani, které je
dokladem toho, Ze autor se pohybuje v této oblasti bez nesnézi, pak pravé v tomto ohledu zde musim
uvést i jediné pripominky, které k praci mam (nejedna se o protimluv). Jsou sice pouze formdlni,
tykajici se jednotlivosti a spiSe dokladem toho, Ze oponent Cetl praci velmi pozorné a neméni nic na
hodnoté celé prace. Pokud by vSak mél autor v imyslu praci vydat jako monografii, musela by projit
Jesté jazykovou tpravou. Jednd se napf.: str. 14 ... ischemicko-reperfiizni poskozeni pietrvava byt
vaznym problémem.... to se opakuje jesté na str. 19 event. 22 ( spiSe bych navrhoval formulaci ...
zavaznost ischemicko-reperfiizniho poskozeni trva...), dale str. 27 ....pacienti si monitorovaly...., str.
93 .... Kaplan-Meyer...., str. 104 ... kdy jsme nezaznamenaly..., str. 101 ....cytolytické.... (asi
spiSe cytokinlytické), str. 111 ...pacienti mohly..., str. 141 a dalsi strany ... promiskue se uZiva
kalcineuronin a kalcineurin. Asi by také bylo vhodné uvést seznam zkratek, i kdyZ vétSina je na
zaCatku vysvétlena. Znovu ale opakuji, jedna se Cisté o formAlni pripominky, které lze velmi
jednoduse opravit a které nemaji na odbomou stranku textu Zadny vliv.

Pokud se tyka osobnosti autora predlozené prace, chei zdiraznit, Ze o jeho vyzrélosti svédéi nejen
predloZena price, ale i publikaéni €innost, ktera této praci pfedchdzela, ¢&i ji doprovazela.

Na autora mam jedinou otazku:

1. 'V kasuistice o neurotoxickém pilisobeni cyklosporinu (mirno'chodem v naSem pomeérné
velkém souboru transplantaci ledvin jsme se s podobnym, ani méné zavaznym negativnim
t¢inkem cyklosporinu nesetkali) autor uvadi zcela presvédéivé snimky MRI,
dokumentujici anatomické poSkozeni mozku. Jak si autor vysvétluje pomé&mé rychlou
upravu (po 36 hodinach) potiZi nemocného? Tak rychla uprava by spiSe naznaCovala

funkéni poskozeni. Skoda, Ze kontrolni MRI byla provedena az po nékolika mésicich.

Hodnoceni:
Je zvykem se vyjadrit v posudku k nasledujicim bodiim:
a) aktudlnosti zvoleného tématu — aktudlnost tématu vidim ve dvou rovinach:
o obecné- transplantace plic je oborem, ktery v transplantologii patii k

nejmladsim, coZ je nakonec ddno i tim, Ze patii k nejobtiZnéjsim a to jak




po strdance technické, tak zejména tim, Ze transplantovand plice ma
znacnou tendenci k rejekci
° specidlni- pravé piinos prdce v oblasti imunosuprese povazuji za hodny
zretele a vysoce aktudini
b) zda disertace splnila cil — ano, disertace spinila sviyf cil, nebot’
°  zhodnotila soucasny stav imunosupresivni terapie u transplantaci plic
° wyjddrila se k problematice indukéni terapie
°  pokusila se zhodnotit lécbu sirolimem, o jeho? vyuziti v transplantaci plic
nejsou zatim jednotné ndzory
¢) ke zvolenym metodam zpracovini - proti metoddm zpracovani neni pripominek.
Statistické hodnoceni je velmi peclivé
d) kvysledkiim disertace s uvedenim jaké nové poznatky pfinesla — uvedeno v bod& b
e) kvyznamu pro spoletenskou praxi — tim, e téma Jje vysoce altudlni a ddle tim, Ze
prdce je v naSich podminkdch zcela ojedinéld, uz proto, Ze vznikla na jediném
pracovisti zabyvajicim se transplantacemi plic u nds, neni pochyb o tom, Ze vyznam
pro spolecenskou praxi je obrovsky.

f) vyjadreni, zda je prace doporugena k obhajobg:

Vyse uvedenym konstatovanim dokladam, Ze piedloZend disertace spliiuje podminky stanovené v §

47 V8§ zikona 111/98 Sb. a navrhuji komisi, abvy MUDr. Robert Lischke. byl pfipustén k obhajobé

védecké hodnosti PhD.. a aby mu tato hodnost byla udélena,

Prof. MUDr. Vladimir Kral, CSc.
L. chirurgicka klinika LF UP a FN v Olomouci
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