Posudek dizertaéni prace:“ Vztah mezi viastnostmi tepen dolnich kondetin a aortélni
tuhosti a jefich viiv na kardiovaskuldrni riziko”,

Autor dizertaéni prace: MUDT. Peter Wolfahrt

Po formalni strance je dizertagni prace tiskopis o 83 stranach svdzany do tvrdych
desek, vietng kopif péti publikaci v zahraniénim odborném tisky v anglickém jazyce. Poget
spoluautortt v jednotlivych publikacich je 7 - 12, Autor dizertace je v nich uveden vidy na
prvnim misté.

Kromé ¢3sti souhrnné je text je rozdélen do 10ti kapitol: tvod, pfehled problematiky,
hypotéza, cile prace, metodika, vlastni vysledky vyzkumné préce, diskuse, zavéry, literatura a
vlastni publikace souvisejici s dizertagni praci,

Samotny text dopliuji 2 obrazky, 9 grafd, 15 tabulek — véetna téch, co jsou v kopiich
vlastnich publikaci. Na konci prace je literdrni prehled sestavajici se z 145 citovanych
publikaci vztahujicich se k textu, seznam 6 vlastnich publikaci souvisejicich s textem dizertace
a 13 ostatnich publikaci, kde je MUDT, P. Wolfahrt uveden jako spoluautor,

Vlastni vyzkuma préce byla zaméfena na srovnani oscilometrické a dopplerovské
metody stanoveni poméru kotnik-paZe, srovnani viivu kardiovaskularnich rizikovych faktort
na tuhost aortyl a tepen dolnich koncetin, viiv pfidani tuhosti tepen dolnich konéetin
ktuhosti aorty nh asociaci se subklinickym organovym poskozenim, vztah mezi vysokym ABi
(tlakovy index otnik-paie) a aortdini tuhosti a na vztah centrdlntho (aortainiho) a
brachidlniho krevniho tiaku k hypertrofii levé komory,

Kapitola gvodni je zpracovana adekvatné, snad pouze anglicky termin ~buffering
function” vpﬁpaldé Popisu cévnich viastnosti je do ¢estiny preklidan castéji jako ,funkce
pruiniku“. Vyraz paraznik se poufivé vice v popisu chemickych vlastnosti.

Také v daldi kapitole, tykajici se prehleduy problematiky je pfeklddan termin »Shear
stress” jako ,stfifni napdti”. V deské odborné literatfe (i nemedicinské) je asto pfekladdan
jako ,,smykové napéti”. Tato &&st je teoretickym tvodem do problematiky a vysvétluje
podstatu souvisejicich fyzikalnich a biofyzikdlnich terming, shrnuje souasné znalosti o
faktorech ovliviiujicich arterialni tuhost, o vlivu tuhosti aorty na myokard a mikrocirkulaci, o
zplsobech vydetfovan( cévni tuhosti, o vyznamu stanoveni kotnikového tlaku a tlakového
indexu ,kotnik-pate” a o faktorech ovliviiujicich centralni a brachiain{ krevni tlak. Kapitola je
napsana dobfe alfakticky spravna, Mél bych pouze doporuteni, aby autor zvaZil vyrazngji
vyuZitl obrazové [dokumentace. V této Casti jsou uZity pouze dvé jednoduchd schémata,
pficem? v obrazkd nadepsaném: ,Obvodové napéti“ neni toto napeéti vibec znazornéno, ale

je vyznaleno plgobent tlaku na cévni sténu a pod obrizkem: »Longitudindini napét” je
znazornéno faminfirn| proudéni.
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anovené obéma metodami byly shodné, mohla by automatizace vySetieni
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(ABl) pomoci

stejsi stanovovani ABI, ktery ma vyznam nejen pro diagnostiku tepenného
e rizika wvzniku  kardiovaskuldrniho postizeni o
h osob., VySetfeni ob&ma metodami bylo provedeno u 839 osob. U 450
metrické méfeni provedeno dvakrat k posouzeni variability namérenych

i pro posouzeni

ikl studie je patrno, e dopplerovské stanoveni ABI nelze hahradit
n oscilometrickym vySetfenim. Oproti doppleru oscilometrie nizké hodnoty
e a vysoké podhodnocuje,

, Ze méfeni systolického tiaku na paii bylo dopplerovsky provedeno vidy

il od oscilometrického stanoveni nejsou rozdily mezi obéma méfenimi
€ neni pfilofeno ani grafické porovnani, faky byl tedy rozdii mezi prvnim a
systolického tlaku na pa#i? Jsou namérend rozdily &iseing podobné a
amna?

Im&rnymi hodnotami ABI nameéfenymi dopplerovsky a oscilometricky &inil
upal se zvysujicim se stfednim ABI. R4d bych se soustedil na graf 2 {Figure
ertikale je uveden rozdil mezi ABJ stanoveném ob&ma metodami. Na
k vynaseji ,stfedni hodnoty doplerovského ABI a oscilometrického ABI (v
mam k dispozici, neni Popsano ani patrno jejich grafické odlideni), Pro 839
o byt kdispozici 3356 tlakowych indext »kotnik-paze” (kaidad noha 1
BOSO) za pfedpokiadu, fe viichni vySetieni méli obé dolnf koncetiny, Graf
objektl {kruh{) a neni jasne, zda stfedni &4st grafu je tmavd proto, fe je
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romadeéni prézdnych kruh& nebo zda dopplerovsky stanovené AB jsou
vymi kruhy. Je zde tedy vztatena pro kaZdou konéetinu primérna hodnota
ou hodnot ABI (dopler a oscilo) ku rozdily mezi nimi?

setfenych &inil polet nemocnych s perifernim tepennym onemocnénim 1,7 a
té metody) a 0,75 % jich bylo se symptomatickym postizenim. Pocet pacienti
zjisténym postiZenim tepen dolnich konéetin je dvojnasobny oproti poétu
plerovsky (14 vs. 27). V prdci se doporutuje pougit daléi vySetfovaci metody
pscilometrickymi zndmkami postizeni tepen dolnich konéetin, Bylo tomu tak i
lometrické studie a jaky byl vysledek? Méli véichni symptomatiéti nemochi
rovsky i oscilometricky nélez?
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studie méla za cil porovnat vliv kardiovaskuldrnich rizikovych faktord a

h parametrl na rychlost pulzové viny v aorté g tepndch dolnich koncetin
epen dolnich kon&etin.

setfili 911 osob ze studie Czech post-Monica, u kterych mé¥ili karoticko-
moro-tibidIni rychlost 3ifeni pulzové viny. Souasné posuzovali rychlost
epnach dolnich konéetin u osob s rGznymi hodnotami ABL. Ukézalo se, Ze se
m stoupd rychlost pulzové viny v aorté. K tomuto vzestupu dodlo u muid i
lilem u obou pohlavi. Rychlost pulzové viny v tepnéch dolnich konéetin také
, ale nestejné u obou pohlavi. Zatimco u Zen byl vzestup linedrni, u muzg po
B jiZ zména mald. Osoby s hyperternzi, diabetem, chronickym onemocnénim
démii a abdomindlni obezitou mély wys8i rychlost aortdlni pulzové viny,
i byla s wisi rychlost pulzové viny vtepnich dolnich konéetin spojena
t hypertenze. Zvyseny distaini tlak je také spojeny se vzestupem aortalni
st abdomindlni obezity byta vyznamng Cast&j$i u osob se zvyienou aortaini
rvétseny obvod v oblasti hyzdi byl Castéji spojen se zvyEenou tuhosti tepen
Mezi faktory determinujicimi rychlost pulzové viny v aorté je uvedena |
- Nenfviak uvedena v tabulce 1 s charakteristikou vySetFeného soubory.

lost aortalni pulzové viny byla nalezena u osob se zwySenym &i snizenym
lost pulzové viny v tepnach dolnich kon&etin se vyznamné nelidila u osob s
m ABI.

spocivé pfedeviim v preciznim urceni faktord, které ovliviiuji tuhost aorty
bncetin, Ocenit je tieba i kvality diskuse, ve které je pritomny rozbor, jakym
phou zjisténé odchylky oviivnit tuhost tepen.
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vzestupem aorta dilatuje a zvySuje sv0j objem i bez pfitomnosti

ch rizikovyeh faktor(. Pro tepny dolnich kongetin tato pozvoind, kontinuélni

rokazéna. Zjistili jste, zda se s pottem rizikovych faktord zvysuje aortalni

bjevuje dvaha o moiném vlivy zvySené tuhosti aorty a perifernich tepen na
cirkulace vy85i pulzaéni energii. V dnegni dobé je tuhost tepenného fe
dna

Cisté
implantacemi rigidnich stentq a stentgraftli do tepen spolu
louhych bypassd, které jsou prakticky nepoddajné. Existuje néjaky dikaz o
ovéto zmény rigidity pfivodniho Fedists mohly negativné ovlivnit funkei

a zménam stény aorty a perifernich tepen nedochdzi uniformné, ale
raznych oblastech (napt, kalcifikace, geometrie lumen, &fka intimy). Tedy
lastnosti stény a charakteristiky &itenf pulzové viny nemusi byt uniformné
ych segmentech. Stanoven] rychlosti Sifeni pulzové viny mezi relativné
a uréovani cévni tuhosti pfedstavuje uréity globaln parametr, uréeny pro
egment. Rychlost 3ifeni pulzové viny, tak jak byva stanovovéana, mize byt
yZ degenerativni zmény, rizikové faktory a lokalni zmeény tuhosti jsou
omny. Oviiviiujl tedy oznadené faktory tuhost tepen vZdy ?

xace (891 osob, Czech post MONICA, 291 osob vyfetfeno ke stanovenf
hosti) ukazala, fe pFitomnost kardiovaskuldrnich rizik mase lépe korelovat
iferntho  augmentaéniho indexu nesli s rychlosti aortalni pulzové viny
Blood Press 2005;14:45-52), Pro¢ tyto rozdily ?
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li, Ze cilem této &asti prace bylo porovnat riizné parametry cévni tuhosti
. Autofi sledovali jejich vztah ke kardiovaskularnim rizikovym faktordm,
gdnovému pogkozeni a manifestnim kardiovaskularnim onemocnénim y
h post-Monica study). U kajdého byla stanovena karoticko-femoralini a
rychlost pulzové viny, Settenim oboy vzdalenosti a doby prabéhi viny
a rychlost pulzové viny pro segment karoticko-kotnikowy. Pouiity jsou tedy
studie a fada z nich se zde opakuje. Do charakteristik soubory byl pFidan
niv index ke stanoveni pfitomnosti hypertrofie levé komory srdeéni,
tepovd frekvence a hiadina glukézy v krvi. Karoticko-kotnikova rychlost
lovala Iépe s hypertrofif levé komory netli pulzova rychlost karoticko-
Eni index je viak nizky, Kalkulovany parametr tuhosti BETA koreloval lépe
emické choroby srdeéni nesli karoticko-femoralni a karoticko-kotnikova
ny.




Ktéto ¢asti dizefrtace nemam 3idné otazky,

D. Vztah mezi vysokym ABI a aortélni tuhosti.

Na stejném souboru jiZ autofi prokazali v pfedchozim oddilu dizertace (srovnani vlivu
kardiovaskuldrnfch rizikowych faktoré na tuhost aorty a tepen dolnich koncetin), fe zvyseny
distalni tlak je dpojen se zvyienim aortalni tuhosti. Ve stejné préci se ji uvadi, ¥e rychlost
aortalni putzové viny byla vyE& u osob s nizéim a vysokym ABI. Také mnoZstvi deskriptivnich
dat souboru se opakuje.

Studie ukazuje, Ze faktory provazejici vyskyt vysokého ABI jsou: vy¥¥ rychlost
aortalni puizové viny, vyiéi hladina glukézy v krvi, muZské pohlavi a trombéza hlubokych il
v anamnérze,

E. Vztah mezi centrdinim a brachidlnim krevnim tlakem a hypertrofii levé komory.

Cllem autord vtéto Edsti préce bylo porovnat silu asociace mezi centrilnim a
brachiainim tlakem s ekg detekovanou hypertrofii levé komory srdeéni. Pro analyzu poufili
data 657 osob zp studie Czech post-MONICA. 7 nich mélo hypertrofii 17 osob mladich ne?
45 let a 43 osob stardich nei 45 let. U mlad skupiny nebyla nalezena souvislost ekg
hypertrofie se zvySenym krevnim tlakem. U starfich viak byla souvislost se zvydenym
centralnim aortdInim i brachidinim tlakem. Centraini tlak byl asociovén vice,

Otézky:

1. EKG hypertrofie levé komory u skupiny osob pod 45 let byla statistickou analyzou spojena
s muiskym pohlavim a a nizkym  BMIL  Mély tyto osoby hypertrofii také pfi
echokardiografickém vysetfeni? V diskusi se uvadi Fada davodd, pro¢ mohou byt pfitomny
ekg znamly hypertrofie bez hypertenze. Pro¢ ale takovy nélez nebyl shledan u fen? Pro& se
domnivate, Ze u starsi skupiny nehyly také faleéng pozitivni nalezy?

2. Vzhledem ktamu, Ze na pFiloZenych publikacich je uvedeno 7-12 spoluautord, dovoluji si
pozadat autora dizertace, aby detailné rozved! uved| svij podil na jejich vzniku,

Zavér

PredloZena prace MUDr. P. Wolfahrta ma dle mého nazoru vysokou védeckou kvalitu
a Jeji Casti byly|publikovény v zahraniénim tisku. Mé otazky &i pfipominky tuto kvalitu
nikterak nezpochybduji. Publikace v anglickém jazyce, které jsou soudasti dizertaini prace
Jsou peclivé a pfikladné zpracovany a pfinadejf Fadu prioritnich vysledkd | dileZitych
potvrzeni dat jinych autord. Na objemném souboru vySetfenych osob byily oznhaceny
kardiovaskuldrni rizikové faktory, jejichZ pFitomnost je spojena se zvysenou tuhost! aorty a
tepen dolnich kondéetin. DileZity je pfinos p¥i uréeni vztahl periferniho systolického tlaku,
tlakoveho indexy ,kotnik-pae” a tepenné tuhosti a jako prvni prace prokazuje vzestup
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aortalni tuhostiju osob se zvydenym tlakovym indexem ,kotnik-pa¥e” (nekomprimovateinymi
tepnami dolnich konéetin), Koneéné, Zjisténa data ukdzala, ¥e ekg znamky hypertrofie levé
komory byly u gsob nad 45 et spjaty vice s hodnotou neinvazivné stanoveného centralntho-
aortalntho tlaky ne?li tlaku brachidlniho. Vysledky pfinesly i néktera metodicks upiesnéni,
kdy se ukdzalo| Ze oscilometrickd metoda stanoveni tlakového indexu ,kotnik-paze” oproti
klasické, dopplerovské technice vyznamné nadhodnocuje nizké hodnoty indexu a !
podhodnocuje gt hodnotach vysich,

Téma prace je velmi aktualni a pfinosné, nebot vklada mezi klasické rizikové faktory
pro vznik kardiovaskularniho onemocnénf i nékteré parametry biofyzikalni. Jejich zkoumani
se mlZe uplainit relativné snadno pii - vySetfovani velkych souborti osob dosud
asymptomatickyich a také poméhd lepiimu porozuméni zplisobu, kterym se jednotliva rizika
uplatiuji a jejich interakeim. Je evidentni, Ze zapodatd prace MUDr. P. Wolfahrta zde nekondf
a jeji vetsi ¢ast je pred nim.

Nakonec| nelze nezminit, e pfedloené wvysledky, (roven jejich zpracovan! a
interpretace sv&déi o pitkladném vedeni ze strany Skolitelky.

Dle mehp ndzoru, autor jednoznatné prokdzal svou pfipravenost k samostatné,
tvofivé védecké praci a udélenititulu Ph.D. doporuéuji.

24. 4. 2014
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