Rizikové faktory aortalni stenézy u pacientii s koronarni nemoci. Srovnani
pacientii s kalcifikovanou aortilni sten6zou a neobstrukéni aortalni
sklerézou
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Posudek

Autorka zpravovala téma nerevmatické aortalni stenézy a neobstrukéni aortalni
skler6zy u pacienti s ischemickou chorobou srde&ni. Aortalni stenéza patii ve vyspélém svété
ke 3. nejasté&jsi kardiovaskularni nemoci po hypertenzi a ischemické chorob& srdeéni.

V Uvodu velmi pfesné uvedla definice v8ech patologickych stavii aortalni chlopné,

z dostupné literatury vypracovala sou¢asny pohled na morfologii a patogenezi aortalni
sten6zy z pohledu klasickych rizikovych faktori aortalni stenézy, které jsou identické

s klasickymi rizikovymi faktory aterosklerotickych cévnich chorob,a zaroveti z pohledu
novejsich rizikovych faktord a markerii zan&tu a aterosklerzy tepen: hs CRP, adhezivni
molekuly, endotelin-1 a big endotelin-1. Vzhledem ke kalcifikaci chlopng se autorka zajimala
1 0 metabolismus kalcium fosfatovy a upozornila na asociaci terminélnich stadii selhani ledvin
a kalcifikace cév a chlopni. Mezi genetickymi faktory zminila souvislost aortalni stenézy

s vy88im vyskytem dvojcipé aortalni chlopn& a s vyskytem specifickych alel pro vitamin D a
apolipoprotein E. Dale uvedla klinicky nejdileZit&j$i metodiky pro diagnostiku kalcifikované
aortalni chlopné, klinicky prib&h a moZnosti medikamentézniho ovlivnéni.

Cile prace autorka shrnula do 5 otazek:

1. Zda se 1i8i KV rizikovy profil pacientii s aortalni sklerézou a aortalni stenézou
nerevmatické etiologie v souboru nemocnych s koronarni nemoci

2. Jaké je kalciové skore aortalni chlopn& nemocnych s aortalni stenézou a sklerézou
hodnocené pomoci MDC'T

3. Zda existuje asociace hs-CRP a adhezivnich molekul s kalcifikovanou aortalni
sten6zou u nemocnych s koronarni nemoci

4. Zda existuje asociace big endotelin-1 s kalcifikovanou aortélni stenézou
Zda existuje asociace parametri metabolismu kalcia s aortélni sten6zou u nemocnych

s koronarni nemoci bez vyznamné dysfunkce ledvin



Sledovala soubor pacientii rozdéleny do 2 skupin 1. s koronarograficky prok4zanou
koronarni nemoci (stenéza koronarni tepny >50% priisvitu) a echokardiograficky prokazanou
aortalni skler6zou 2. s koronarni nemoci a s aortalni stenézou stiedn vyznamnou (AVA <
lem/m2 nebo stfednim, gradientem >30 mmHg). Dale byla proveena anamnéza, fyzikalni
vySetfeni, klidové 12-svodové EKG, laboratorni vysetfeni a multidetektorova vypocetni
tomografie (MDCT).

Autorka zjistila 1.mezi sledovanymi skupinami nebyl vyznamny rozdil
v kardiovaskularnim rizikovém profilu

2. kalciové skére hodnocené MDCT bylo u nemocnych s aortalni
sten6zou vyznamné vyssi a korelovalo s tiZi stenézy nez u nemocnych s aortalni sklerézou
3. na8la nezévislou vyznamnou asociaci aortalni stenézy pouze s VCAM-1
4. asociaci big endotelinu-1 s aortalni sten6zou

5. pozitivni asociaci sérového intaktniho parathormonu s aortalni stenézou

Prace je metodicky velmi dobfe zpracovan4, je ptesné definovany soubor, vybrané
sofistikované metodiky jak laboratorni, tak rentgenologické a sonografické. PHi statistickém
zpracovani vysledki bylo vyuZito srovnavacich parametrickych i neparametrickych testt,
univariatni i mnoho&etné analyzy, modelu logistické regrese i vypoctu relativniho rizika.

Text je doplnén 6 obrazovymi p¥ilohami, 11 grafy a 20 tablkami. Autorka Cerpala ze 120

literarnich odkaz.

PFipominky a dotazy:

1. Autorka neuvedla pfehled vlastni prezentace vysledkd disertaéni prace na
odbornych férech (pfednasky, postery) event. publikace v odbornych ¢asopisech,
které vyplynuly z této dezertadni prace ( 2 publikace uvedla v pfehledu literatury)

2 V metodice uvedla s malou nepfesnosti definici hypertenze, ktera je definovana
véetn€ uvedenych hranic 140/90 mmHg, a definici hypercholesterolémie, ktera je
pét v&etn€ 5 mmol/l u celkového cholesterolu a véetng 3 mmol/l u LDL-
cholesterolu.

3. Obvod pasu se méfi ne pfes pupek ale uprostted mezi spina iliaca sup. a dolnim
okrajem Zeber.

4.  Kontrola rizikovych faktord u nemocnych s prokazanou ICHS nebyla dobra a
z hlediska sekundérni prevence by bylo velmi zasluzné, kdyby autorka u svého

souboru 228 nemocnych s jasn& prokdzanou koronarni nemoci uvedla piesny pocet



nemocnych (n, %), kteti doséhli a nedoséhli doporu¢enych cilovych hodnot

krevniho tlaku a cholesterolu, které jsou u téchto nemocnych jesté nizsi neZ pro
ostatni populaci tj. krevni tlak pod 130/80 mmHg a celkovy cholesterol pod 4,5 a
LDL-chol pod 2,5 mmol/l.

. Jak byla zastoupena antiagrega¢ni 1é¢ba nemocnych s koronarni nemoci a
aortalnimi patologiemi?

6. Diabetes mellitus byl zastoupen v obou skupinach nemocnych s aortalni stenézou i
skler6zou v 35-40%, mél diabetes prognosticky vyznam pro nemocné s aortalnimi

patologiemi?

Zavér:

Dizertaémi prace MUDr. Katefiny Linhartové je tématicky velmi aktuélni, metodicky
na srovnatelné svétové urovni. Vysledky prace obohacuji jak patogenezi, tak diagnostiku
aortalnich patologii i klinickou praxi. Autorka ve své védecké praci disledné diskutuje
viechny vysledky a vyvozuje z nich logické a nové zavéry pro klinickou praxi. Autorka
shrnuje vyznam své prace pro klinickou praxi, kde echokardiografické vySetfeni by mélo byt
provedeno u viech nemocnych s kardialni symprtomatologii a aortalni stenéza by méla byt
vzdy feSena operaéné. Ze studie také vyplyva, Ze u asymptomatickych nemocnych s aortélni
stendzou ¢&i sklerézou je tfeba disledngji vySetfovat a 1é€it rizikové faktory a nélez kalcifikace
aortalni chlopné MDCT vZdy doplnit ECHO kardiografickym vySetfenim.

Autorka prokazala ve své disertaéni praci, Ze je schopna védecké prace na vysoké
urovni, a jak dokladuje, z prace vyvstaly dalsi otazky, které jiZ fesi ve vyzkumném ukolu
podporovaném IGA Ministerstva zdravotnictvi Ceské republiky. Zatazeni vyzkumného tikolu
do systému National Institute of Health a FDA Clinical Trials svéd¢i o jeho tématické
zajimavosti i vysoké odborné urovni. PfedloZena doktorandska dizerta¢ni prace prokazuje

ptredpoklady autorky k udéleni hodnosti Ph.D. za jménem.
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