Oponentsky posudek

habilitaéni prace MUDr. Ondi‘eje Petraka Ph.D.:

Metabolické a kardiovaskularni zmé&ny u endokrinni hypertenze

PredloZena habilitaéni prace ma 108 stran véetné pouzité literatury. Uvodni piehledna kapitola je
vénovana patofyziologii, klinickym projeviim, diagnostice a terapii dvou studovanych onemocnéni,
primarniho aldosteronismu a feochromocytomu. Navazuje piehled vysledku, které v této oblasti
dosahlo matef'ské pracovisté habilitanta. Vlastni vyzkumna &ast prace je rozdélena do dvou velkych
kapitol: prvni z nich je vénovéana studiu kardiovaskularnich zmén u pacienti s feochromocytomem a
primarnim hyperaldosteronismem, druhd se zabyvd metabolickymi a biochemickymi zménami u
téchto pacienti. Zakladem kazdé kapitoly jsou tii piivodni préace, vesmés publikované

v renomovanych ¢asopisech s IF.

Teoreticky avod svéd¢i o hluboké znalosti studované problematiky. Vyzdvihnout je tieba ptehledné,
logické ¢lenéni jednotlivych odstaved, shodné u obou kapitol. Patofyziologické &ésti seznamuji
Ctenare se soucasnym pohledem na patogenetické mechanizmy, které se pii vzniku téchto onemocnéni
uplatiiuji a to od bunky az k integralni odpovédi organismu. Zvlastni pozornost Je vénovana popisu
geneticky podminénych forem, jejichz vyskyt je jak pro primarni hyperaldosteronismus, tak
feochromocytom charakteristicky. Casti vénované klinickym projeviim, diagnostice a terapii téchto
onemocnéni vychazeji z dlouholetych zkusenosti $pickového pracovisté; ocenit je nutno piedevsim
kritické hodnoceni ¢asto velmi komplikovanych postupil i dostateény pocet piehlednych schemat a
tabulek. Na tento teoreticky tvod plynule navazuje piehled vysledkd, které pii studiu primarniho
hyperaldosteronismu a feochromocytomu doséhlo pracovi§té habilitanta, a které nejsou piedmétem
habilitacni prace. Vycet dosazenych vysledkii je imposantni: jmenuji alespoii popis cévnich zmén u
pacienti s primarnim  hyperaldosteronismem, disledky adrenalektomie, kritické  srovnani
adrenalektomie a farmakologické Iécby ¢i kardialni zmény. Vyznamné jsou i vysledky u pacienti
s feochromocytomem: cévni zmény intimo-medialniho komplexu krénich tepen, variabilita krevniho
tlaku, ktera se li3i od esencidlni hypertenze, metabolické zmény &i zmény hladin vitaminu C a

kyslikovych radikald.

Vlastni vyzkumna prace je c¢lenéna do dvou kapitol: (i) kardiovaskularni zmény u pacientd
s primarnim hyperaldosteronismem a feochromocytomem a (ii) metabolické a biochemické zmény u
téchto pacientd. Jiz v avodu je tfeba konstatovat, ze autor se svymi spolupracovniky dosahli fady

prioritnich vysledkii, o ¢emz svédé¢i jejich publikace v renomovanych ¢asopisech. V prvni &asti se



autor vénoval neinvazivnimu méfeni vlastnosti centralnich tepen. U pacientii s feochromocytomem

wr

byla pozorovana vy3si rigidita ve srovnani s normotenznimi kontrolami; rok po adrenalektomii
dochazi k navratu k normalnim hodnotam. Byly nalezeny origindlni v§znamné korelace mezi rychlosti
Sifeni pulsové viny a nékterymi metabolickymi parametry, jako napf. hladinou C-reaktivniho proteinu,
hladinou noradrenalinu v mo¢i a glykemii na la¢no. U pacientli s primarnim hyperaldosteronismem
byla zjisténa vyssi aortalni rigidita nejen ve srovnani s kontrolni skupinou, ale i se skupinou
esencidlnich  hypertonikii. ~ Uvedené  vysledky  prispivaji  k objasnéni  vy&siho vyskytu
kardiovaskuldrnich komplikaci u nemocnych s primarnim aldosteronismem ve srovnani s esencidlnimi

hypertoniky.

V druhé Casti se autor zabyval studiem energetického metabolismu a zndmek zanétu u pacientt
s feochromocytomem. Byl zjistén hypermetabolicky stav, charakterizovany vzestupem klidové
energetické spotieby a jeho normalizace rok po spé&$ném odstranéni tumoru; soucasné dochazi k
regresi prozanétlivého stavu. Vyznamné je dle mého nazoru origindlni zjisténi, %e nadprodukce
katecholamini u pacientii s feochromocytomem vede k aktivaci nespecifické imunity s vyznamné
vyssi hladinou zanétlivych parametrli ve srovnani s ostatnimi typy hypertenze a zdravymi kontrolami.
Soucasn¢ stoupa hladina vitaminu C a ukazateld oxida¢niho stresu. SkuteEnost, Ze po odstranéni
nadoru dochazi k vyznamnému poklesu viech téchto hodnot, svédéi o rozhodujici roli katecholaminii

v lomlo procesu.

Habilitatni prace je prehledné ¢lenénd, srozumitelné sepsana a dostatedné dokumentovana. Nese
nepominutelné znamky toho, Ze autor je ¢lenem 3pi¢kového vyzkumného tymu. K praci nemam

kritickych pripominek; uvadim jen dvé otazky:

1. Od roku 1956 je znamo, ze vysoké davky katecholamini vyvolavaji u pokusnych zvifat
vyznamné neischemické nekrotické zmény srdeéniho svalu, vyvolané pretizenim buiiky
vapnikem. Zajimalo by mne, zda podobné ireversibilni zmény byly popsany i u pacient
s feochromocytomem.

2. Jaké typy kolagenu jsou primarnim aldosteronismem ovlivnény; méni se s délkou trvani

onemocnéni ¢i 1é¢bou?



Zavér

Habilitacni prace Dr Petrdka je ditkazem vynikajici védecké prace autora i jeho §pi¢kového klinického
vyzkumného pracovisté. Oponent méa svou Glohu vyrazné zjednodugenou skuteénosti, ze publikované
préce, které tvofi zéklad habilitaéniho spisu, prosly jiz naro¢nym oponentnim fizenim v renomovanych
mezinarodnich ¢asopisech, coz je neklamnou znamkou Jjejich originality. Je nepochybné, Ze autor se
svym tymem vyznamnym zptsobem pfispél k objasnéni teoreticky i klinicky zavazné problematiky.
Na zakladé v3ech shora uvedenych zkusenosti se domnivam, 7e prace jednoznacné spliiuje naroky na
habilitacni praci kladené; doporuéuji ji proto piijmout v predlozené formé a na jejim zaklade udélit Dr

Petrakovi védecko-pedagogicky titul docent pro obor vnitini nemoci.

V Praze dne 9.7.2018

Prof. MUDr Bohuslav Ost'adal.





