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Formalni stranka:

Doktorandsk4 diserta¢ni prace ma 118 stran textu, obsahuje 6 tabulek a 41 obrazki vietnd
grafii. Je pfehledné a logicky spravng &len&na. Soudasti prace je 171 citaci z literatury
zahrnujicich véSinu dileZitych praci ve vztahu k tématu. Price je sepséna jasnou a
srozumitelnou formou, bez preklept a gramatickych chyb. Formalni stranka grafii a tabulek je
velmi dobra. Piehled literatury je aZ na vyjimky (37) uvadén spravng.

Obsahova stranka:

Jednd se o experimentdlni praci zam&fenou na vliv selektivni ventilace a navozené
atelektdzy na koncentraci profylakticky podavaného antibiotika v periferni plicni tkani. Toto
téma je z hlediska dostupné literatury unikétni a zarovei vysoce aktualni a dileZité z hlediska
kardiochirurgické praxe vzhledem krostoucimu vyznamu miniinvazivnich vykont
v kardiochirurgii.

Vprvni &asti prace je velmi podrobné a precizng probréna teorie tykajici se
miniinvazivnich pfistupii v kardiochirurgii, atelektazy plicni tkang, intersticidlni mikrodialyzy
a cefalosporinil. Tato ¢ast price poskytuje komplexni pohled na danou problematiku, je
srozumitelnd a ptehlednd. Autor zde prokazuje své hluboké znalosti dané problematiky vietns
experimentu na zvifeti.

Po teoretické ¢asti jsou velmi pfesné a jasné definovéany cile prace. Nasleduje podrobny
popis metodiky v&etn& precizniho popisu uspotadani vlastniho experimentu na zvifeti a
nasledného zpracovani a vyhodnoceni ziskanych vzorkil. Tato &ast je bohaté ilustrovani
obrazovou pfilohou. Soucasti popisu metodiky je rovn&Z zpusob statistického zpracovani
ziskanych dat.

Vysledky prace jsou rozdéleny do n&kolika &asti. Vprvni &isti byla hodnocena
henodynamika a okysli¢eni krve, dale byla stanovena relativni vyt&Znost tkafiového
cefuroximu mikrodialyzou. Ve tfeti asti byla hodnocena vazba cefuroximu na plazmatické
bilkoviny. Nasledovalo provedeni nekompartmentové analyzy. Posledni dvé &asti prace se
zabyvaly populaénim kompartmentovym  modelovanim farmakokinetiky  pomoci
Ctyfkompartmentového otevieného modelu a nakonec byla provedena PK/PD analyza.

ZXklinického hlediska lze za nejdilezit&jsi vysledek prace povaZovat zjisténi, Ze
koncentrace volného cefuroximu v intersticidlni tekuting byly pfiblizn& o 20% nizsi




v neventilovanych neZ ventilovanych plicich a polocas ekvilibrace byl v priiméru o 12 minut
delsi. Bylo prokazano, Ze dosaZeni dobrého profylaktického u¢inku proti méné citlivym
patogenim v neventilované plici vyzaduje zvySené déavkovani cefuroximu. Pomoci
simulovanych koncentraci v plicich byl navrZen optimalizovany davkovaci reZim antibiotika,
ktery kombinuje rychlou inicidlni infuzi a udrZovaci kontinuélni infuzi. Ziskané vysledky jsou
velmi pe€livé zpracovany a logicky spravné vyhodnoceny.

V nasledné diskuzi autor velmi detailn€ a korektn& porovnava vlastni vysledky
s literarnimi  Udaji. V zavéretné kapitole jsou shrnuty vysledky a zhodnoceno splnéni
jednotlivych cilé prace. Zde je zhodnoceni splnéni jednotlivych cilti provedeno v opaéném
pofadi, nez jsou tyto cile uvedeny v kapitole 9, coZ je viak pouze drobny formélni nedostatek
bez dopadu na celkovou uroveti prace.

Celkove povaZuji prici za velmi kvalitni, oceriuji pfedeviim unikatnost studie, jeji logické
uspofadani, precizni metodiku, aktudlnost tématu a klinicky vyznam ziskanych vysledki.

Dotazy na disertanta:

-V &asti prace zabyvajici se vazbou cefuroximu na plazmatické bilkoviny (kapitola
11.3) byla stanovena koncentrace volného a celkového cefuroximu u péti z celkového
poctu deseti zkoumanych zvifat. Podle jakého kli¢e byl proveden vybér téchto
experimentalnich zvifat?

- Ovlivnily ziskané vysledky bé&Znou klinickou praxi na VaSem pracovisti? Zavedli jste
n&jakou modifikaci ddvkovaciho reZimu antibiotik u vykont s ventilaci na jednu plici?

PredloZenou praci autor prokizal predpoklady k samostatné tvoFivé védecké prici a
priace spliiuje pozadavky kladené na disertaci vdaném oboru. Prici doporuéuji
k obhajobé.
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