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PfedloZena disertacni prace doktorandky MUDr. Dasi Viszlayové je komentovanym souborem tfi
autorskych publikaci, vzeslych z vyzkumu vyskytu embolizaci do mozkovych tepen a vzniku novych
mozkovych ischémii v pribéhu koronarnich katetrizaci, angioplastik a stentingt, s detekci pomoci
magnetické rezonance (MR) a transkranialni dopplerovské sonografie (TCD), posuzovani jejich
klinického vyznamu a moznosti ovlivnéni pomoci sonolyzy v pribéhu katetriza¢niho vykonu. V prvni
Casti vyzkumu autorka sledovala vyskyt akutnich a subakutnich tichych mozkovych infarktd (SCI) u
pacientl pfed koronarni intervenci pomoci MR zobrazeni, provedla rozbor rizikovych faktor( pro
vznik SCI a posuzovala vztah téchto lézi ke kognitivnim funkcim pacientd. Ve druhé ¢asti se autorka
zaméfila na detekci mikroembolickych signdld (MES) pomoci TCD v pribéhu koronarnich intervenci a
posuzovala, zda vyskyt MES mUzZe byt prediktorem novych mozkovych ischemickych lézi na MR. Treti
¢ast vyzkumu se tykala mozného terapeutického efektu ultrazvuku, aplikovaného formou
transkranialni sonolyzy, na redukci SCI i pfipadnych symptomatickych mozkovych infarktd v pribéhu
koronarni intervence (tato ¢ast vyzkumu byla provedena formou prospektivni randomizované,
jednoduse zaslepené, kontrolované klinické studie). VSechny tfi ¢asti vyzkumu byly provadény s cilem
aplikace jeho zavérl do diagnostickych a terapeutickych algoritm(, pouZivanych pfti elektivnich
korondrnich intervencich.

Hodnoceni disertacni prace oponentem:

a) Aktualnost zvoleného tématu
Rizikové faktory pro vznik infarktu myokardu i ischemické cévni mozkové prihody jsou velmi
podobné, velka ¢ast rizikovych pacientl trpi zaroven ischemickou chorobou srdeéni a
nékterou formou cévniho onemocnéni mozkového redisté, pfipadné srdecni onemocnéni
(predevsim arytmie) mliZze mit pfimy patogeneticky vztah k rozvoji mozkového infarktu.
Elektivni katetriza¢ni vykony na koronarnich tepnach podstoupi v CR i na Slovensku desitky
tisic pacientll rocné a je v jejich zajmu, aby se diagnostické a terapeutické algoritmy
optimalizovaly tak, aby vyskyt nezadoucich pfihod v prlibéhu vykonu (mezi které bezesporu
patfi klinicky symptomatické mozkové pfihody i SCI) byl minimalni. Pfitom je pomérné malo
znamo o rizikovych faktorech vzniku CMP, TIA a SCI u kardiologickych pacient( pred
planovanou katetrizac¢ni intervenci a v jejim prlibéhu, o moznostech detekce téchto udalosti
a jejich profylaxe i pfimého terapeutického ovlivnéni. Pravé tyto oblasti si autorka vybrala
pro svij vyzkum. Zvolené téma proto povazuji za velmi aktudlni, v nékterych aspektech
(zhodnoceni klinického vyznamu SCl s ¢asovym odstupem od vykonu, vliv na kognitivni
funkce pacienta) tento vyzkum pfesahuje moznosti ¢asového ramce doktorandského studia a
zaslouZi si proto dalsi pokracovani.



b) Zvolené metody zpracovani

d)

Celkovy postup prace a jeji roz¢lenéni do vyse popsanych celkd byly dle mého nazoru logické
a spravné — autorka vychazela ze znalosti dostupnych literdrnich dat o zvoleném tématu
vyzkumu, Setfeni provedla ve formé prospektivni studie na vlastnim souboru pacientt
(celkem 144 pacient(, pro TCD sledovani mikroembol( a posuzovani terapeutického efektu
sonolyzy byli pacienti randomizovani do 2 skupin 70/74 pacientd, z nichZ pouze prvni skupina
podstoupila periproceduralni TCD monitoring). VysSetreni klinicka, MR a kognitivnich funkci
byla provadéna pred katetrizaci, periproceduralné a nasledné za 30 dni, pricemz je jesté
planovano dokonceni rozboru kognitivnich funkci po 2 letech od vykonu. Velikost souboru
byla limitovana moZnostmi klinického pracovisté i omezenou dobou trvani projektu. Vysledky
sledovani je proto nutno brat spisSe jako pilotni s tim, Ze velikost souboru byla patrné limitem
pro dosazeni vice statisticky vyznamnych endpointd, ale i tak jsou publikované vysledky i
sledované trendy zajimavé a prinosné pro dalsi smérovani vyzkumu i pro klinickou praxi.
Pouzité statistické metody odpovidaly typu zpracovanych dat i stanovenym cilim studie.

K metodologii prace proto nemam Zadné zdsadni vyhrady.

Vysledky disertace, nové poznatky

Vystupem disertace jsou celkem 3 publikace, z toho jedna je dosud v recenznim fizeni, jedna
byla publikovéana v mezindrodnim impaktovaném casopise (Int J Cardiol, IF 3,471) a jedna

v &esko — slovenském impaktovaném &asopise (CSNN, IF 0,355). Vysledky vyzkumu mimo jiné
umoznuji identifikaci skupiny pacient( s vyssim rizikem rozvoje mozkové ischémie pfi
planované koronarni katetrizaci, ktefi by méli byt pred vykonem podrobnéji vySetfeni stran
rizikovych faktor( a dostat optimalni preventivni [écbu, dale potvrzuji pomérné vysoky vyskyt
akutnich SCI vzniklych periproceduralné a zaroven vysoky pocet detekovanych embolizaci do
mozkovych tepen (korpuskuldrnich i vzduchovych) v pribéhu katetrizace, byt jejich vzajemny
vztah i klinicky vyznam z(stava nejasny. V rdmci projektu nebyl prokazan terapeuticky efekt
sonolyzy pfi téchto vykonech ve formé statisticky vyznamného sniZzeni poctu a velikosti SCI,
ani ovlivnéni klinického nalezu a kognitivnich funkci, coZ je ponékud odlisny ndlez, nei je
pozorovan u aktualné probihajiciho obdobného vyzkumu u pacientl v pribéhu karotickych
endarterektomii, nicméné kognitivni testovani bude analyzovano jesté s delsim ¢asovym
odstupem. Ziskané poznatky jsou origindlni a maji vyznam pro smérovani dalSiho vyzkumu i
pro klinickou praxi.

Splnéni sledovaného cile disertace

Cilem disertace bylo zjistit vyskyt a objem akutnich a subakutnich SCI u pacient(
indikovanych k elektivni koronarni angiografii, angioplastice nebo stentingu, analyzovat
rizikové faktory SCI, dale zhodnotit vztah mikroembolickych signali detekovanych TCD

v pribéhu koronarni katetrizace k novym mozkovym ischémiim na MR mozku a jejich vztah
ke kognitivni dysfunkci a kone¢né ovéfit bezpecnost a ucinnost periproceduralni
transkranialni sonolyzy. Tyto cile disertacni prace splnila, vystupem jsou tfi origindlni
publikace, z nich jedna v mezinarodnim impaktovaném casopisu s IF vy$sim nez 3,0.



e) Dotazy na disertanta (pokud bude prostor k diskuzi v ramci obhajoby):
Jaké mohou byt dlivody nizsi frekvence MES u pacient s fibrilaci sini — patfi mezi né
zavedena antikoagulacni terapie?
Jaké mohou byt divody vyssiho vyskytu MES u diabetikd?
Byla v ramci Vaseho vyzkumu zjistovana korelace mezi po¢tem MES a anamnézou CMP nebo
TIA, pfipadné zavedenou antitrombotickou |é¢bou u daného pacienta?
Jaky je dle Vaseho nazoru klinicky vyznam MES, kdyZ nebyla zjisténa jejich korelace s poétem
a velikosti novych SCI na MR, ani s vyskytem klinicky manifestnich mozkovych pfihod?
Jaky byl procentuaini podil kompaktnich a vzduchovych MES v pribéhu koronarni katetrizace
— je patrny rozdil oproti nalezlim pfi karotické endarterektomii?
Jaky muZe byt divod vyssiho skére testu hodin u pacientl se sonolyzou oproti kontrolni
skupiné, trva tento rozdil i pfi vySetfeni s delSim ¢asovym odstupem?

f) Vyjadreni oponenta k obhajobé disertacni prace
PredloZenou disertaéni praci doporucuji k obhajobé podle §47 VS zakona ¢. 111/98 Sb. s tim,
Ze doktorandka MUDr. Dasa Viszlayova prokazala tvlrci schopnosti a dalsi pfedpoklady pro
Uspésnou védeckou praci. PredloZzend prace spliuje poZadavky kladené na disertaci
v doktorském studiu oboru neurologie.

V Jihlavé dne 2.4.2020 MUDr. Ondfej Skoda, Ph.D.



