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Posudek oponenta diserta¢ni prace MUDr. Simony Haluskové

»Rekanalizaéni Iécba akutniho ischemického iktu”

predkladané v roce 2024 na Lékarské fakulté UK Hradec Kralové

I.  Struc¢na charakteristika prace

Pfedlozenda disertacni prace MUDr. Haluskové se vénuje tématu ischemickych cévnich
mozkovych pfihod (iCMP) se zaméfenim na problematiku diferencidlni diagnostiky a klinické
manifestace iCMP s fokusem na iCMP vzadni mozkové cirkulaci a to vcetné srovnani
komplikaci spojenych s rekanaliza¢ni [éEbou iCMP v pfedni versus zadni mozkové cirkulaci.
Jak autorka sprdvné uvadi, klinickd manifestace iCMP v zadni mozkové cirkulaci mlzZe byt
nékdy diskrétni anebo se mlize manifestovat méné specifickymi pfiznaky CMP (a to i v pfipadé
pritomnost parcialni ¢i kompletni okluze velké mozkové tepny/large vessel occlusion/LVO).
To mUZe vést ke zdrieni, jak vramci diferencidlni diagnostiky CMP versus stroke mimics
v terénu (prednemocnicni péce), tak v ramci akutni neurologické péce v prostredi urgentniho
prijmu/akutni neurologické ambulance.

Vramci stru¢ného uUvodu disertaéni prace autorka shrnuje aktudlni poznatky tykajici
se patofyziologie CMP, klinické manifestace véetné méné castych klinickych obrazli iCMP,
zobrazovacich metod v akutni neurologické péci (véetné multimodalniho CT protokolu)
a o rekanaliza¢ni terapii iCMP ve svétle nejnovéjSich poznatkl a klinickych doporuceni
(napf. prodlouzeni terapeutického pro systémovou trombolyzu aZz na 9 hod/wake-up strokes
u iCMP a nebo okna pro EVT aZ na 24 hod). Poté nasleduje soubor 3 komentovanych
origindlnich praci autorky publikovanych v éasopisech s impakt faktorem (2x MDPI a 1x CSNN).

Il. Zhodnoceni disertacni prace a komentovanych publikaci

PfedloZzena disertacni je souborem 3 komentovanych praci doktorandky.

V pfipadé publikace no. 1 ,Acute management should be optimized in patients with less
specific symptoms: findings from a retrospective observational study” (J Clin Med — nakl. MDPI,
IF 2022 = 3,9) se metodicky jedna o pomérné povedenou retrospektivni monocentrickou studii
(sbér dat probihal od ledna 2013 do prosince 2018, analyzovano bylo celkem 809 pacientl).
Cilem bylo posoudit vliv inicidlnich symptom( AIS (acute ischemic stroke) a postizeného
vaskularniho teritoria na dosazené rekanaliza¢ni Casy u pacientl |éCenych rekanalizacni
|écbou.

Autofi se zaméfili na retrospektivni analyzu vlivu/korelace/asociace jednotlivych symptom
CMP v pfedni a zadni mozkové cirkulaci na sledované Casové parametry v prednemocnicni
a nemocnicni péci u pacient lécenych rekanaliza¢ni terapii (IVT a/nebo EVT). Prokazali,
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Ze jednotlivé pfiznaky mohou mit vliv na ¢asové parametry |écby iCMP, a Ze pacienti s méné
specifickymi priznaky ze zadni (vertebro-basilarni) mozkové cirkulace jsou v jejich iktovém
centru rekanaliza¢ni 1é¢bou léCeni s Casovym zpoZdénim/zdrZenim.

Prezentaci vysledkll povaZuji za ndzornou a dostate¢nou (mdm minor komentar: tabulka 3
univariabilni analyza je v rdmci prezentace dat pro potteby klinickych Iékafl pomérné slozita
a pro potreby klinicky orientované publikace nadbytecnad).

Casové intervaly v Tab. 1 (str. 49) jsou uvedeny jako prdiméry + SD, nicméné s ohledem
na pravdépodobné nenormalni/neparametrické rozdéleni dat bych doporudil data
prezentovat jako mediany a interkvartilovou odchylku (IQR).

V ramci limitaci autorka spravné uvadi limitace a rizika spojena s retrospektivnimi studiemi
(v€etné nékterych bias).

Publikace No. 2: Ovliviiuji inicidIni klinické symptomy vysledny stav pacienti s ischemickym
iktem a rekanalizaéni lé¢bou? (CSNN, IF 0,411). Jedna se o pod-analyzu pfedchoziho datového
souboru autorky. Autofi na tomto souboru potvrdili napr. zavislost 90denniho mRS na véku
a tizi vstupniho NIHSS (a pfitomnost parézy koncetin/y jako negativni prediktor vysledného
klinického stavu ve skupiné lé¢ené IVT a pfitomnost poruchy reci jako nezavisly prediktor
90denni mortality ve skupiné EVT), dalSim zjisténim bylo, Ze dosaZeni Uspésné rekanalizace
je spojeno s lepSim 90dennim mRS.

Publikace No. 3: Intravendzni trombolyza u ikti v zadni versus predni mozkové cirkulaci:
klinicky vysledek se lisi u pacient( s uzavérem velké tepny (Biomedicines — nakl. MDPI, IF = 4,7,
aktudini IF 3,9) — metodicky se jedna o nejpovedenéjsi a nejpropracovanéjsi publikaci
z preloZzeného komentovaného souboru praci autorky (detailni demograficka tabulka véetné
komorbidit, pouziti pokrocilych statistickych metod, a to véetné propensity score matchingu,
graficka prezentace dat). Prace byla zamérena na vyskyt jedné z komplikaci IVT a sice vyskytu
ICH/PH (intracerebral hematoma/parenchymal hematoma) na kontrolnim CT mozku
v kohortach pacientl s prokdzanou iCMP v pfedni versus zadni mozkové cirkulaci. Do analyzy
bylo zahrnuto celkem 10 211 pacientd z mezinarodniho registru SITS. Cil prace véetné pracovni
hypotézy jsou jasné definovany. V zavéru autorka uvadi: PH byla prokdazana méné castéji ve
skupiné PCS (posterior circulatiom stroke), a to v€etné podskupin pacientl s LVO a bez LVO.

Formadlni uroven prdce - text prace je prehledny a Ctivy. Ke grafickému zpracovani nemam
zasadnich pfipominek. Vtextu je jen minimum pravopisnych chyb, autorka pracuje
koherentné se zkratkami a referencemi.

Autorka fadné uvadi relevantni zdroje (citace) - uvedené zdroje v disertacni praci hodnotim
jako dostatecuijici.
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lll. Dotazy k obhajobé

1) Studie ,,Acute management should be optimized in patients with less specifis symptoms:
findings from a retrospective observational study” (J Clin Med — nakl. MDPI, IF 2022 = 3,9)
a) Pomoci, jaké modality byla ovéfena lokalizace iCMP — jednalo se o MRI?

pozn. vytéznost a senzitivita nativniho CT mozku v ramci follow-up imaging je niZsi neZ
v pfipadé stroke protokolu MRI.

b) Ktefi z autoru byli zodpovédni za extrakci sledovanych dat z nemocnicni databdze? Jakym
zptsobem byla zajisténa pfesnost a uplnost extrahovanych dat? Byl v rdmci této databdze
proveden monitoring nebo audit dat?"

c) Jakym zpusobem byla extrahovdna data o lokalizaci cévnich uzdvérd — vychdzela autorka
pri sbéru dat pouze z udajii nemocnicni databdze anebo bylo provedeno druhé nezdvislé cteni
dat ze zobrazovacich metod?

d) Prispély vysledky této studie ke zméndm organizace péce na Vasem pracovisti a dalsSimu
zkraceni DNT a DGT?

pozn. DNT primér ve skupiné lécené IVT byl 50 min a ve skupiné IVT +EVT byl 41 min.

e) Existuji i jiné typy bias (kromé uvedeného ,selection bias“ a limitaci spojenych
s retrospektivni povahou studie), kterymi mohly byt zatiZeny a ovlivnény vysledky a zdvéry této
studie?

2) Studie: ,,Ovlivhuji inicidlni klinické symptomy vysledny stav pacientii s ischemickym iktem
a rekanalizaéni lé¢bou?” (CSNN, IF 0,411)

a) Jakd byla nulovd hypotéza této studie?

b) PovaZuje autorka velikost vzorku za dostatecnou pro dosaZeni statistické vyznamnosti
vybranych prediktori?

c¢) V rédmci prezentace dat chybi uvedeni komorbidit pacientd, které rovnéz ovlivriuji vysledny
klinicky stav po iktu — napf. diabetes mellitus, fibrilace sini, ICHS, st.p. pfedchozi CMP,
hypertenze apod.

d) Jak autorka v této prdci pristupovala k fluktuaci inicidlnich priznaki CMP — napf. rozdilny
klinicky obraz pred a po pfijezdu do iktového centra Ci fluktuace neurologického deficitu
po prijezdu do nemocnice?

3) Studie: Intravenézni trombolyza u iktii v zadni versus pfedni mozkové cirkulaci: klinicky
vysledek se lisi u pacienti s uzavérem velké tepny (Biomedicines — nakl. MDPI, IF = 4,7,
aktudlni IF 3,9)

a) V radmci rekanalizacni 1écby iCMP je k dispozici i trombolytikum tenecteplasa — mohla by
autorka v ramci diskuze uvést aktudlIni dikazy o bezpecnosti této Iécby v ramci terapie iCMP
a srovnat s actilyse?

b) Jaky je management krevniho tlaku (TK) a frekvence monitorace TK po IVT/EVT na pracovisti
autorky?
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IV. Zavér

Pfredbézné klasifikuji predlozenou disertacni praci jako prospéla a disertacni praci MUDr.
Haluskové doporucuji k obhajobé.

Datum: 13.10. 2024
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