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1. Hodnoceni tématu a cilt disertacni prace

Téma a cile disertacni prace jsou aktualni. Kauzalni 1é¢ba sepse nebyla do souéasné doby
uspokojivé vyreSena a presny mechanismus rozvoje organové dysfunkce béhem jejiho
rozvoje neni dosud jednoznacné objasnén.

Uvodni &ast prace je vénovana piehledu soucasného stavu problematiky sepse véetné
patofyziologie a Ié¢ebnych metod. Vlastni experimentdlni ¢ast prace je rozdélena do dvou
oddild. Cilem prvniho je hodnoceni Uc¢innosti a bezpe¢nosti mimotélni membranové
oxygenace u refrakterniho vazoplegického septického Soku, druha ¢ast je vénovana prinosu
dvou lécebnych pristupll v 1é¢bé sepse: a) intravendzni aplikaci mesenchymalnich bunék a b)
aktivaci neuroinflamatorniho reflexu stimulaci bloudivého nervu.

2. Hodnoceni zvolenych metod zpracovani

Prace byla provedena na animalnim, klinicky relevantnim modelu peritonealni sepse.
Zvolené metodické postupy pro jednotlivé cile prace jsou adekvatni, byly spinény zakladni
legalni a etické aspekty.

3. Hodnoceni vysledkt disertacni prace

7 7 ve

1. Hodnoceni ucinnosti a bezpecnosti mimotélni membrdnové oxygenace u
refrakterniho vazoplegického septického soku

Vysledky experimentu neprokazaly ucinnost uziti VA-ECMO u refrakterniho septického Soku
s pfrevahou vazoplegického fenotypu. Zahajeni VA-ECMO u modelu sepse vedlo ke zhorseni
hemodynamickych parametr( se zvySenim podpory obéhu a poklesu perfuze organu. Nebyla



ovlivnéna systémova zanétliva odpovéd. Nizky pocet experimentdlnich zvifat je pouze
potencidlnim limitem studie, navySeni poctu by pravdépodobné nepfineslo jiné vysledky.

2. Lécebné pristupy k lécbé sepse

a) Intravendzni aplikace mesenchymalnich bunék

Vysledky prace hypotézu lé¢ebného uziti aplikace mesenchymalnich bunék u zvoleného
septického modelu nepodporuji. V experimentdlnim modelu sepse prace neprokazala
pozitivni vliv aplikovanych mesenchymalnich bunék na hemodynamiku, na dynamiku
prozanétlivé odpovédi a na organové funkce.

b) Aktivace neuroinflamatorniho reflexu stimulaci bloudivého nervu

Vagova stimulace u septického modelu prokazala ptiznivé ovlivnéni celé fady sledovanych
parametrd (SOFA skdre, oxygenace, jaterni funkce, koncentrace laktatu, podpora obéhu).

4. Hodnoceni postupu feseni problému a vysledkt disertacni prace

Uzité metodické postupy u jednotlivych experimentd jsou adekvatni a umoznily reseni
stanovenych cil(l. Vysledky praci jsou nélezité dokumentovany. Komentare vysledk(d svédci o
hluboké znalosti zkoumané problematiky.

5. Vyznam prace pro rozvoj védniho oboru a pro praxi

Prace prezentuje nové poznatky v problematice potencialnich Ié¢ebnych moznosti sepse.
Zejména prekvapivé jsou vysledky experimentu hodnoticiho stimulaci vagu u sepse, které
oteviraji celou fadu novych otdzek a perspektiv dalsiho vyzkumu.

6. Jazykova a formalni stranka zpracovani
Jazykova Uroven prace je velmi dobrd, stejné jako formalni stranka zpracovani

7. Publikace studenta s tématem disertacni prace
Autorka se podilela na 6 publikacich v renomovanych zahranic¢nich ¢asopisech s IF 2,710-
6,971 (2x 2. spoluautor, 3x 3. spoluautor, 1x 5. spoluautor).

Zavér

PredloZend prace ma vysokou odbornou Uroven a svym obsahem je aktualni a originalni.
Autorka v ni pIné prokazuje svoji odbornou zralost a zpUsobilost jak k odborné, tak k védecké
praci.

Doporucuji praci k obhajobé a na jejim zakladé navrhuiji, aby byl MUDr. Vendule Martinkové
udélen akademicky titul doktor ve zkratce Ph.D.

V Plzni dne 24. 9. 2020 Doc. MUDr. Ivan Chytra, CSc.



