Oponentsky posudek doktorandské disertacni prace

,Myokardialni postiZzeni pti zatéZové echokardiografii: porovnani dobutaminové, dipyridamolové a

dynamické zatéze”

Disertant: MUDr. Karel Médilek

Doktorsky studijni program: Vnitfni nemoc, Lékarska fakulta v Hradci Kralové, Univerzita Karlova

V predkladané disertacni praci se MUDr. Karel Médilek zabyva tématem myokardidlniho poskozeni pfi
rGznych typech zatéZové echokardiografie, a to na zakladé hodnoceni zmén hladin vysoce senzitivniho

troponinu T.

Disertacni prace je psana Cesky na celkové 95 strandch textu. Text disertacni prace jako takové je
prehledny, priméreného rozsahu. ¢lenéni je obvyklé. Prvou ¢ast, ktera zahrnuje strany 13-48, predstavuje
rozsahly obecny prehled o patofyziologii ischemie myokardu a principech jednotlivych zatézovych
echokardiografickych testl. Nasleduje prezentace cili, metodiky a vysledd vlastni doktorandské
vyzkumné prdace s naslednou diskuzi a zavéry, a to na 20 stranach textu. Na tomto misté je mozné
doktorandovi vytknout urcity nepomér mezi rozsahy Uvodni obecné ¢asti disertacni prace a prezentaci
originalni vyzkumné prace. Jinak cile prace jsou zietelné definovany a vychazeji z recentnich poznatki
v dané oblasti. Zpracovany jsou pouze puvodni vysledky doktorandovy prace, metodika zpracovani je
adekvatni. Obrazova dokumentace citd 25 obrazk(i, doprovodnych tabulek je 10, na zavér prace je
pfidano 7 pfiloh. Zde je nutno disertantovi vytknout nedostatky v grafickém zpracovani nékterych
obrazkl a pfislusnych legend - napf. u obr. 4 chybi jednotky (%) u sloupcovych grafd, u obr. 9 neni
kompletné vysvétlen jeho obsah. Dale v celém textu disertacni prace je misty uzivano anglicism( bez
jejich ¢eského vysvétleni / prekladu, resp. i zbyteéné v pfipadech, kdy existuje jasny ¢esky termin- napf.
prohlizeni ,frame by frame”, ,postsystolic shortening” aj. Diskuse k vysledkim je prehledna, byt
pomérné kratka. Zavéry prace jsou jasné definovany. V pouzité literature je uvedeno celkem 188 citaci,

vétsina citovanych praci byla vzhledem k tématu disertacni prace publikovana recentné.

Téma disertacni prace je jisté aktualni. ZatéZzové echokardiografické testy predstavuji jednu z mozZnosti
neinvazivni diagnostiky chronické koronarni nemoci, resp. myokardialni ischémie, u jedincl s nizkou ci
spi$e stfedni predtestovou pravdépodobnosti jeji pfitomnosti. Jejich vyuZiti je v Ceské republice relativné
malé, coz je dano dobrou dostupnosti metod nuklearni kardiologie (zatéZzovy SPECT) a CT koronarografie.
Echokardiografie md ovSem v porovnani stémito metodami zdsadni vyhodu v podobé nejvice

komplexniho pohledu na morfologii a funkci srdce jako takového, s moZnosti analyzy i jinych pficin



klidové ¢i zatézi navozené bolesti na hrudi, nez je suspektni koronarni nemoc. Diagnostickou presnost
zatéZzové echokardiografie zfetelné zvysSuje vyuZiti kontrastnich latek, které zlepsuji delineaci endokardu
levé komory a zptesnuji tak analyzy regionalnich poruch kinetiky. Dfive panovaly obavy z jejich vyuZiti pro
mozny toxicky vliv na kardiomyocyty, které byly fadou studii vyvraceny a potvrdily bezpecnost jejich
podani. Prekvapivé v porovndni stimto bylo dosud malo praci publikovanych na téma poskozeni
srdecniho svalu v prabéhu vlastni zatéZzové echokardiografie, resp. jejich jednotlivych typ(, a to zejména
u jedinch bez dalsi signifikantni srdec¢ni patologie vcéetné relevantniho stupné chronické koronarni

nemoci. V tomto smyslu je disertani prace vyrazné inovativnim pocinem.

Konstatuji, Ze predkladand doktorandska prace splnila sv{j vytéeny cil a potvrdila inicialni hypotézu.
Autor demonstroval, Ze k nejvyssim nardstdm hladin vysoce senzitivhiho troponinu jakozZto laboratorniho
markeru myokardiadlniho postizeni dochazi u dobutaminové zatéZzové echokardiografie, minimalné u
fyzické zatéze a pfi vyuziti dipyridamolu nejsou zmény hladin uvedeného markeru patrny. Navic ukdzal
pozitivni zavislost vySe zmény hladiny vysoce senzitivniho troponinu na maximalni ddvce dobutaminu,
délce dobutaminového zatéZzového testu a podani atropinu; u fysické zatéze nebyl pozorovan vztah
narlstu troponinu k podani atropinu ¢i délce zatéZového testu. Urcitou limitaci designu prace a korektni
interpretace jejich vysledkl je absence prikazu nepfitomnosti relevantni obstruktivni koronarni nemoci
jinou metodou, u daného typu studie CT koronarografii; tuto limitaci a pfic¢iny nemoznosti jejiho vyuZiti

vSak doktorand ve své praci zmifuje a je si ji védom.

Vysledky disertacni prace tak navazuji na dosud publikované prace v dané oblasti, jak vySe uvedeno
necetné, a dle mého soudu maji potencial ovlivnit jak soucasnou klinickou praxi (vétsi vyuziti fysické Ci
dipyridamolové zatéze, zkraceni protokolu dobutaminové echokardiografie, sou¢asné ovlivnéni jinych
determinant spotreby kysliku myokardu béhem zatézového testu aj.), tak i budouci navazujici vyzkumné
aktivity (dlouhodobé sledovani jedincl po prodélaném zatézovém testu a hodnoceni vyskytu

nezadoucich klinickych ptihod dle typu zatézového testu).

Na disertanta mam tyto dotazy:

1. V pilotni fazi studie, cilené na optimalizaci studijniho protokolu, byl u fysické i dobutaminové
zatéze trvaly narGst hladin vysoce senzitivniho troponinu T od 60. do 180. minuty, kdy byly
kontroly hladin ukonéeny a jejich dalsi vyvoj neni znam. Existuji v literature data o zménach
hladin vysoce senzitivniho troponinu v delsim ¢asovém useku po provedeni zatéZového testu,

nez po 180 minutach?



2. Vavodni obecné casti zminuje doktorand moZnost neinvazivniho hodnoceni koronarni
pratokové rezervy pomoci pulzné-dopplerovské analyzy toku v koronarnich tepnach. Technicky
je toto vysetfeni velmi obtizné proveditelné. M4 doktorand vlastni zkusenosti s timto vySetfenim

a jak se diva na jeho vyutZiti v klinické praxi?

Na zakladé vyse uvedeného konstatuji, ze MUDr. Karel Médilek prokazal, Zze ma tvirci schopnosti pro
samostatnou védeckou préci. Pfedkladand doktorandska prace splfiuje pozadavky kladené na disertaci
standardné v daném oboru. Doporuéuji proto danou disertaéni praci k obhajobé& podle § 47 VS zakona

11/98 Sb. a k udéleni titulu Ph.D. za jménem.
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