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Oponentsky posudek dizertaéni prace MUDr. Jifiho Fremutha s nizvem »ldentifikace
novych biomarkeru a cilovych molekul pro komplexni Ié¢bu (drug target) pomoci
proteomické analyzy télnich tekutin a tkani. Experimentalni studie.

Zvolené téma prace MUDr.Fremutha je vysoce aktualni s ohledem na soucasné snahy a
diskuzi o volbé tzv. protektivniho zpisobu umélé plicni ventilace v klinické praxi u dospélych
i détskych pacienti s nebo bez soucasného plicniho poskozeni. Existuje jiZ fada dikazd o
tom, Ze i krétkodoba umél3 plicni ventilace za pouziti vysokych dechovych objemu vyvolava
zavainé plicni poskozeni. Dosud viak nebylo dosazeno shody o tom, jaké dechové objemy a
typ umélé plicni ventilace Ize povaZovat za skute¢né protektivni. Z tohoto ohledu je téma
dizertacni prace MUDr.Fremutha zvl4été pfinosné.

Prace obsahuje podrobny a velmi dobfe literarné zdokumentovany tvod do problematiky
raznych mechanizmii plicniho i mimoplicniho organového poskozeni v souvislosti s umélou
plicni ventilaci.

Autor si vytkl za cile své prace zhodnoceni vlivu umélé plicni ventilace a plicniho poskozeni
na plicni mechaniku a vyménu plyn(, na funkci jater a ledvin, na krevni obéh a rozvoj
imunitni reakce a systémové zanétlivé odpovédi, na morfologické zmény orgénl. Metodika
prace je v souladu s b&Znymi postupy pfi podobném experimentalnim vyzkumu. Rozséhly
soubor dat je pfehledné dokumentovan a pouZité statistické metody odpovidaji datovym
souborim.

Vysledky préce jsou jasné shrnuty a jednotlivé cile prace byly zodpovézeny.
K praci mam nasleduijici hlavni pfipominku:

V pouZité metodice byla snaha vyvolat plicni pogkozeni instilaci 50m| fyziologického roztoku
endotrachealni rourkou do plic. Tento postup je ponékud nekonvenéni nejen s ohledem na
autorem citované experimentalni prace, kde bylo pogkozeni vyvolano instilaci HCI. Instilace
fyziologického roztoku je z tohoto pohledu velmi mirnym inzultem. Jedna se ale o zajimavy
pFistup vzhledem k tomu, Ze se fyziologicky roztok byt v mensim objemu a castéji bézné
pouziva k lavaZi dychacich cest uméle ventilovanych pacientt v klinické praxi.

Vedlejsi pfipominky:

1/ Strana 20, fadek 18 — Uvod - “Jednim z kli€kovych ...” —tiskova chyba — spravné kli¢ovych
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2/ Strana 26, fadek 7 — Metodika studie - “Elevace IMP vyjadfuje globalni systolickou a
diastolickou funkci kazdé ze srde&nich komor.” — Index myokardialni vykonnosti (IMP)
skutecné vyjadiuje globalni systolickou a diastolickou funkci prisludné srdeéni komory. Jeho
elevace oproti normainim nebo poé&ate&nim hodnotim potom reprezentuje zhorseni této
globalni funkce.

3/ Strana 30 - Vysledky ~ Givodni odstavec opakuje Cast metodiky prace jen s minimem
doplfiujicich udaji — patfi tedy do Metodiky studie

4/ Strana 53, Fadek 7 — Diskuse a zavér — “Souéasné doslo ke vzristu dynamické compliance
respiracniho systému” — tiskova chyba, protoze hodnoty ve vysledkové &asti prace ukazuji na
pokles dynamické compliance.

5/ Strana 56, Fadek 22 — Diskuse a zavér — “Plicni tkar vystavena protektivné vedené
ventilaci po dobu experimentu nejevi z makroskopického pohledu zadnymi patologickymi
zménami.” — tiskovd chyba — vétu je tieba preformulovat

| pFes uvedené pFipominky je prace hodnotnym pfispévkem do diskuze o umé&lé plicni
ventilaci a jejim vlivu na plicni tkar a jiné organy i imunitni systém. Prace vytvofila a ovéfila
fungovaéni experimentainiho modelu umé&lé plicni ventilace na velkych laboratornich
zvifatech. Prace navic potvrdila, Ze i tav. protektivni zplsob umélé ventilace vede v &ase k
negativnim zménam ve funkci plic i jinych organovych systému. Cilené lé¢ebné pisobeni na
tyto zmény je pfislibem pro budouci studie.

Zaveér:

Na zékladé vy3e uvedeného oponentského posudku doporucuji praci k obhajobé.
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