Oponentsky posudek na disertacni praci MUDr. Davida Krysla.

Dizertace MUDr. Davida Krysla ,, Funkéni disledky epileptickych zachvati a hypoxicko-
ischemického poskozeni CNS“ ma 105 stran. Text je doprovazen 11 obrazky a mikrofotografiemi, 9
grafy a 7 tabulkami. K disertaci jsou pfiloZeny 4 publikace jejichZ je dr. Kryzl spoluautor (1x prvni
autor).

Disertace je ¢lenéna netradi¢né do 4 kapitol. 1. Kapitola — Gvod popisuje modely akutnich
epileptickych zachvatli a modely hypoxického a ischemického poskozeni CNS a vzdalené disledky
ischemie CNS a fokalnich epileptickych zachvatll (zmény excitability, vzdalené zmény propustnosti
HEB). Dale je popisovan fenomén preconditioningu u ischemie a u epi-zachvatll. Zavérem kapitoly je
uvedeno 8 hypothéz, které se autor snazi prokazat.

Kapitola 2 — vlastni pozorovani obsahuje vysledky 5-ti experimentd, které tvofi jadro disertace. Kazdy
experiment je uveden metodickou podkapitolou a jsou uvedeny vysledky experimentu. Z hlavnich
dosazenych vysledk( uvadim nasledujici.

Vysledky experiment(i zaroven odpovidaji na predlozené hypothezy.

Kapitola 3 - souhrnna diskuse. V této kapitole autor prezentaci hlavnich vysledk(i odpovida na otazky
v hypothézach. Zaroven jsou vysledky konfrontovdny s literdrnimi Gdaji a zarfazeny do Sirsiho
literdrniho kontextu.

Kapitola 4 — zavéry je pfehledem hlavnich vysledki a zarover odpovédi na otdzky poloZené
v hypothézach.

Nasleduje rozsahly seznam literatury, ktery obsahuje vice nez 240 poloZek.

Autor se v disertaci sousttedil na nékolik problémd. Je to v prvni fadé studium nasledkd
epileptickych zachvatl a hypoxie. Autor prokazuje, Ze pozachvatova refrakterita je komplexni proces
a mechanizmy, které na ni participuji snizuji pravdépodobnost vzniku dal$iho zachvatu a podileji se i
na ukonéeni zachvatu. Refrakterita ma svoji charakteristickou dynamiku a lze ji narusit elektrickou
stimulaci mozku.

V Casti studie kde autor studuje akutni znény a nasledky fokalni ischemické leze, ktera byla vyvolana
lokalni fototrombosou bylo prokazéano, Ze k funkénim korovym alteracim dochazi nejen v oblasti
ischemické leze, ale i kontralateralné. Ipsi - i kontralaterdiné dochazi k poruse hematoencefaliské
bariery a k extravasaci EB —albuminu.

Vysledky disertaéni prace a jeji pfinos pro dalsi rozvoj védy a pro klinickou praxi.

Pfedkladané vysledky pfinaseji nové a dullezité poznatky k pochopeni funkénich nésledkl
epileptickych zachvatl a fokalni mozkové ischemie. Studium mechanism{ zachvatl a studium
funkénich a strukturalnich nasledkd fokalni ischemie jsou nezbytnym pfedpokladem k vyvoji dalsich
Ié¢ebnych postupd.



Aid

Otazky :

Jaké ma autor predstavy o mechanizmu fenomému diaschyzy. Jak je moZno vysvétlit zmény ve
vzdalenych oblastech mozku ?. Jaky je substrat téchto zmén ? Jak lze vysvétlit poruchu
hematoencefalické bariéry v oblasti vzdalené od primarniho ischemického loziska ?

Obr.2.5.1.A:

Rozsah a charakteristiky fototrombotické ischemickém leze nemusi byt optimainé zndzornény pfi
pouZiti zvolené fluorescence. Mozna by bylo lepsi pouZit bazické barveni, které jednotlivé oblasti
ischemického lozZiska znazorni zietelné a demarkuje loZisko proti zdravé tkani.

B: Jaké buriky akumuluji EB- albumin — neurony, gliové buriky ? TotéZ na obr. D. Obrdzek F by
zaslouzZil podrobny komentar a presnéji charakterizovat signalni zmény.

Komentaf k panelu 2.5.1 u vedeny na'str. 75 neni UpIné v souladu s mikrofotografiemi.

Autor nevylucuje, Ze sniZzeni prahu pro vznik zachvatl by mohlo byt disledkem zvy3ené
hippokampalni neurogeneze. Existuji studie, které by tuto souvislost potvrzovaly ?

Disertace je po formalni strance dobfe zpracovana a text je doplnén dostate¢nym poctem obrazka,
grafll a tabulek. Autor prokazal schopnost samostatné védecké prace a velmi kvalitni interpretace
vysledk( a jejich zaélenéni do SirSiho literdrniho kontextu.

Na zakladé rozboru disertace, vysledk a pfiloZzenych publikaci konstatuji, Ze pfedloZena disertace

spliiuje pozadavky ve smyslu VS zakona 111 /98 Sb. Dr. Kryzl prokazal schopnosti k tviiréi védecké
praci a proto navrhuji komisi aby po zodpovézeni viech otazek a pfipominek udélila autorovi titul ,,
Ph.D.“.

V Praze 28.11.2013. Prof. MUDr. Rastislav Druga, DrSc.
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