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UvoD:

Disertacni prace je vénovana zatéZové diagnostice a interpretaci jejich vysledkd ve vztahu
k prediktordm morbidity a mortality u pacientl s komplexni vrozenou srdecni vadou (VSV)
s ddrazem na problematiku vysoce rizikovych pacientl s totalnim kavopulmonalnim spojenim
(TCPC), tedy tzv. Fontanovskou cirkulaci.

Disertacni prace vychazi z 5 praci, které byly vypracovany vrozmezi let 2017-2022.
Tfi publikované prace byly uvefejnény v periodicich sJournal Impact Factor (IF) vrozmezi
1,093 — 5,846 (dva Casopisy ve druhém a jeden ve Ctvrtém kvartilu dle metriky Web of Science), dvé
v recenzovanych casopisech bez IF. Autor disertacni prace je prvnim autorem dvou praci,
z nichZ jedna prace byla publikovéna v zahrani¢nim ¢asopise s IF 4,4411 (odpovida druhému kvartilu

dle metriky Web of Science) a jedna v recenzovaném casopise bez IF.

ROZBOR DISERTACNI PRACE:

Jazyk a formalni uprava disertacni prace:

Prace je napsana srozumitelné, v ceském jazyce a s minimem preklepl nebo gramatickych
nepresnosti. Jeji struktura je logicky usporddana. Clenéni kapitol koresponduje s obsahem a cily
uvedenymi v Uvodu prace. Disertaéni prace ma celkem 75 stran. Uvodni teoretickou ¢ast tvofi
tfi podkapitoly, vSechny uUdaje jsou citovany v souladu se zasadami autorské etiky (citovano 98
praci). Vyzkumna ¢ast disertacni prace ma 37 stran, jeji struktura odpovida védecké praci (Navrh
hypotéz a cile feseni, Metodika, Vysledky, Diskuse a Zavér). V zavéru disertacni prace je seznam

publikaci autora.
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Téma a obsah disertacni prace:

Uvodni teoreticka kapitola je rozdélena do tfi €asti:

Prvni podkapitola pojedndva o zatéZzovém testovani pacientl s vrozenou srdecni vadou. Autor se
vénuje moznostem objektivizace zatéZové kapacity u déti s VSV, popisuje dostupné zatéZzové testy
a indikace k zatéZzovym vysetifenim. Nejvétsi pozornost vénuje spiroergometrickému vysetreni a
jejimu vyznamu pro sledovani populace pacient( se signifikantni VSV.

Druha podkapitola se zabyva fyziologii a patofyziologii zatéze u pacientl s Fontanovskou cirkulaci.
Jsou diskutovany komponenty patofyziologie zatéze u téchto pacientll, funkce jejich systémové
komory a limitujici faktory Fontanovské cirkulace. Zabyva se otazkami myopatie u nemocnych
s VSV a roli auxilidrni svalové pumpy, problematikou ventilace a dechového svalstva. Diskutuje
dosud publikované udaje o toleranci zatéze pacientl s Fontanovskou cirkulaci, prediktory vrcholové
spotreby kysliku a fenotypem "Super-Fontan",

Ve tieti podkapitole je vénovana pozornost trendlim ve farmakoterapii s cilem ovlivnit zatéZovou

toleranci nemocnych s VSV a kardiorehabilitaci.

Ve druhé kapitole autor definuje ndasledujici hypotézy, které testoval v ramci své védecko-

vyzkumné prace:

1. Podskupina TCPC pacientl s excelentnimi funkénimi vysledky ma odliSnou klinickou
charakteristiku proti zbytku TCPC kohorty.

2. Hrudni kosterni svalova hmota je prediktorem tolerance zatéze a kompozitniho endpointu u
pacientl s Fontanovskou cirkulaci.

3. Klidové hemodynamické parametry mérené pomoci magnetické rezonance predikuji

zatéZovou kapacitu u pacientl s TCPC.
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Treti kapitola je zaméfena na metodiku testovani vySe uvedenych hypotéz.

V kapitole 4 autor prezentuje vysledky vlastniho klinického vyzkumu

1. Ve studii zaméfrené na podskupinu TCPC pacientl s excelentnimi funkénimi vysledky autor
prokazal, Ze pacienti byli mladsi nez zbytek kohorty, méli nizsi body mass index (BMI), vyssi
maximalni tepovou frekvenci a vyssi desaturace pfi spiroergometrii, a nizsi regurgitacni frakci
na atrioventrikularni chlopni na magnetické rezonanci srdce (MRI). Nebyl pozorovan rozdil v
podavané medikaci (ACEi, beta-blokadtory), ani ve velikosti ejekéni frakce mérené
na MRI. Pacienti v této subkohorté méli rovnéz signifikantné vyssi preziti oproti zbytku
kohorty.

2. V druhé casti svého vyzkumu byla nalezena signifikantni inverzni korelace plochy kosterni
svaloviny na véku pacienta. Dale byla potvrzena pozitivni korelace mezi plochou kosterni
svaloviny v dorsalnim kompartmentu na drovni Th12 a vrcholovou spotfebou kysliku
pfi spirometrii. Pfekvapivym nalezem byla inverzni korelace mezi VO:peak a indexem
kosterni svaloviny u Zen, zatimco u muz(i s TCPC tento vztah absentoval.

3. Pfi testovani treti hypotézy nebyla nalezena signifikantni zdavislost VO:2peak na
enddiastolickém rozméru systémové komory, regurgitacni frakci na atrioventrikularni
chlopni ani hodnoté srdecniho indexu. Dodavka kysliku tkanim stfedné silné pozitivné
korelovala s vrcholovou spotfebou kysliku. Nebyla nalezena signifikantni zavislost VO2peak
prezentovano, ze vyssi ejekéni frakce u TCPC pacientll neni hemodynamicky vyhodna

a ze pro nejlepsi funkéni vysledek je Zadouci EF v odpovidajici 52 %.
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AKTUALNOST TEMATU DISERTACNI PRACE

Téma disertacni prace je vysoce aktualni. ZatéZzova kapacita déti s funkéné jedinou komorou ma
zasadni vliv na dlouhodobou progndzu a na kvalitu Zivota téchto pacient(. Kvalita prace reflektuje i
vysokou uroven pracovisté, na kterém vznikala, a také uzkou spolupraci s Détskym kardiocentrem

FN v Motole, které je charakteristické komplexnosti péce o déti s vrozenou srdecni vadou.

Z pohledu vyuziti vysledkl v klinické praxi povazuji za dullezité definovani podskupiny
pacientd s TCPC a excelentnimi funkénimi vysledky, pficemZz snaha nalézt nezdvislé prediktory
"Super-Fontan" fenotypu je zasadni pro planovani péce o TCPC pacienty. Zajimavy je navrh na vyuziti
plochy prirezu kosterni svaloviny derivované z CT/MR hrudniku pro skriningovou evaluaci svalové
hmoty u TCPC pacient(l. Vyznamna je i informace, Ze vztah VOzpeak a ejekéni frakce komory u TCPC
pacientl neni linearni a Ze nejvyssich hodnot VO2peak dosahuiji pacienti s EF 52 % a Ze se tedy nelze

fidit normami ur¢enymi pro béznou populaci.

Limitaci prdace je jeji casteCny retrospektivni charakter, zejména v ¢asti vénované hodnoceni

kosterni svaloviny pomoci CT vysetreni.
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ORIGINALITA A VEDECKY PRINOS PRACE

Disertacni prace je podlozena vysledky praci publikovanych v zahrani¢nich impaktovanych
Casopisech. Per review proces, kterym prace v Casopisech prosly, je zarukou jejich originality a
kvality, ale i spravného metodického pfistupu a zpracovani. Publikace, z nichz disertacni prace

vvvvv

klinického vyzkumu, a byly publikovany v prestiznich zahrani¢nich periodicich.

OTAZKY PRO AUTORA

1. Jaky typ pohybovych aktivit je pro skupinu pacientll po TCPC vhodny a jaky typ naopak
nedoporucujete?

2. Jakym zplsobem se stavite k otdzce individualizace doporucéeni vhodného pohybového
rezimu, ktery by pripadné vedl ke zlepSeni zatéZové kapacity u pacienta po TCPC?

3. Jaky je Vas nazor na vyuziti tzv. nositelné elektroniky (,,wearables”) a prvkd umélé inteligence
pfi monitorovani kazdodenni pohybové aktivity a ke sledovani pohybovych cilG u déti

s TCPC?
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ZAVER

Mohu konstatovat, Ze autor predloZil praci, ve které obsahle predstavil problematiku patofyziologii
zatéze u pacientl s funkéné jedinou komorou. Prokazal hluboké znalosti ve zvolené problematice a

jeho publikace pfinesly nové hodnotné poznatky s praktickymi dopady do klinické praxe.

Posuzovand prace odpovida svym rozsahem a obsahem obecné naroklm na disertacni praci
a prokazuje predpoklady autora k samostatné védecké prdci. Doporucuji tedy, aby byl po Uspésném

obhajeni disertani prace udélen MUDr. Vojtéchu lllingerovi akademicky titul Ph.D.

V Olomouci 24. 3. 2024 doc. MUDr. Eva Klaskova, Ph.D., MHA
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