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Procetl jsem piredloZzenou habilitaéni praci v elektronické podobé. Jde o volny text o 78
stranach, kombinovany s kolekci 5 diive publikovanych védeckych praci z let 2017 - 2020. S
témito ptilohami ¢ini celkovy rozsah habilita¢ni prace 125 stran, z ¢ehoz poslednich 10 stran
zabiré literatura o 87 citacich.

Prace je v celém rozsahu podéna v anglictin€. Prvnich 78 stran dava piehled 3 super-
modernich metod, jimzZ se kolega ve svém vyzkumu ischemickych ikt vénoval a dale celo-
republikovy rozbor 1é¢ebné metodiky poslednich let — mechanické trombektomie.

Po tivodu z patofyziologie mozkové ischemie popisuje v Sekci 2, na stranach 10 — 44,
vyuziti multifazické barevné mapované CT angiografie k detekci ¢asnych ischemickych zmén
pfi tepennych okluzich v pfedni mozkové cirkulaci. Svétové pouzivané skore ASPECT zde
predstavuje v kontextu s méfenim mozkové perfuze v zajmu stanoveni rozsahu nevratné
poskozené mozkové tkané. Zde se vychazi z vyuziti softwarovych pomiicek Brainomix a
Rapid.

Sekce 3 na stranach 45 — 74, ma zaméteni terapeutické, totiz provadéni mechanické
trombektomie okludovanych tepen v managementu iktd v Ceské Republice. Jeji prvni Gast
poskytuje piehled provadénych vykoni a jejich ¢asové a metodické parametry, ¢ast druhd pak
vyzkumny rozbor, zda mechanicka trombektomie pfinasi uzitek i u velmi lehkych typi
ischemického postizeni.

Vyse popsany text provazi 11 obrazki s vystizné€ uzitymi barvami a 10 tabulek.

Abstrakt anglicky 1 esky, kazdy o rozsahu 1 strany, predchéazeji hlavni text. Ten pak je
podan ve formatu A4 ve standardni typografické forme 60 x 30 ve fontech Times New Roman.

Hodnoceni kvality dizerta¢ni prace:

Téma se zabyva klicovymi otdzkami soucasné péce o ischemickeé ikty. Aspekt diagnos-
ticky dnes baziruje na nejrychlej$i mozné klasifikaci povahy, rozsahu a zdvaznosti tkdniového
postizeni. To spo¢iva hlavni mérou v rozliSeni tkani postiZenych reverzibilné od tkané€ ztracené
pro vyhlidky na zachranu. Rozhodujicimi okolnostmi jsou sofistikovany transport nemocného
neurologicko-radiodiagnostickou linkou k vykonu a spravné vyhodnoceni tkanovych
mozkovych zmén vyvinutou digitalni pfistrojovou technikou. Svlij vyjimecny pfistup k této
technice na moravskych a kanadskych pracovistich zarodnil kolega prvotiidnim zplsobem.
Aplikoval tyto techniky diivtipné a statistickym zhodnocenim na solidnich kohortach pacienti
dosahl velmi instruktivnich vysledk.



Principialni pfinos analyzy zobrazovacich technik spociva u kolegy v porovnani 3 me-
tod: tkanové deteriorace, jak ji zobrazuje ASPECT, a arteridlniho seriogramu v zobrazeni
standardnim (bilém) proti barevnému (rozliSeni faze Cervené, modré a zelené). Zatimco
arteriogramy zobrazuji pticinu, skore ASPECT hodnoti nasledky. Dosavadni zkoumani zpoma-
leného krevniho proudu se provad€lo srovnanim 3 po sobé jdoucich snimkii; pochopeni
retardace toku usnadiiuje pieneseni fazi do jednoho obrazu, s rozliSenim barevnym. Autor
srovnava vysledky této usnadnéné metodiky s nalezy perfuzniho méfeni CT (CTP). Kazdy
jednotlivy piipad posouzeni akutniho stavu mozkové cirkulace pii piijeti pacienta ma razné
vyusténi ve findlnim rozsahu poSkozené tkané. Proto kolega Vyborny srovnavé v druhé ¢asti
prvni sekce piesnost zavera ze vstupniho vysetieni proti vysledku na kontrolnim CT. K tomu-
to ucelu koreloval 4 modality vstupniho vySetieni — vizualni hodnoceni expertem, automatické
vyhodnoceni ASPECTS, parametrické mapy cerebralni perfuze a nejdelsi prutokovy ¢as na
CTP — svyslednym tkanovym defektem za 24 — 32 hodin, pfipadné s jeho hemoragickou
transformaci. Hodnotil pozitivni 1 negativni specificitu a senzitivitu a pozitivni a negativni
prediktivni hodnotu. Porovnani vychozich dat s daty finalnimi znazornil v pfehlednych gra-
fech — jednak sloupcovych, jednak s pouzitim Bland-Altmanova plottingu. Z globalniho rozbo-
ru 81 nemocnych pak selektoval skupinu 33 osob, u nichz se podafila mechanickou
trombektomii navodit uspésna rekanalizace.

Jako faktor nejspolehlivéjsi predpovédi rozsahu ztracené tkdné byly potvrzeny hodno-
ty CBF pod 30% kontralateralniho pritoku a prodlouzeni latence stiedniho tranzitniho ¢asu na
vice nez 10 sec. Nicméné i ostatni slozky predpovédi, totiz ASPECTs v podani experttli, nebo
v digitalni podobé, spliiovaly vysokou prediktivni hodnotu. Zavérem této studie predkladé autor
jesté srovnavaci pohled na spolehlivost metody ASPECTS v jednotlivych aredlech axialniho
snimku. Shledal, Ze capsula interna, ktera by byla zvlasté cennym tzemim k hodnoceni, ma tuto

V nasledujici studii, spolecné s kolektivem iktové jednotky v Calgary, predklada MUDr
Volny analyzu velkého souboru 285 akutnich mozkovych infarktt, z nichz 53% dospélo ve 3
mésicich k dobrému klinickému skore (dle modifikované Rankinovy $kaly - mRS). V akutni
fazi se hodnotily vysledky konven¢niho posouzeni kolateral, barevné rozliSenych kolateral a
dy-namiky jejich plnéni. Kromé klinického vysledku po 3 mésicich se hodnotil rozsah finalniho
loZiska na CT — op€t pomérné brzy — totiz po 24-32 hodinach. Ukazalo se, Ze nejlepsi predik-
tivni hodnotu ma Skalovani rozsahu kolateral v multifazické barevné CTA; dynamika vtoku a
odtoku kontrastu do mozkové tkan€ méla mensi pfinos.

Nasledujici oddil habilitacni prace zpracovava srovnani provoznich parametrii mecha-
nické trombektomie v Ceské Republice z roku 2016 s parametry téchto vykont v randomizo-
vanych mezinarodnich studiich. Jde o studii obrovského rozsahu, ktera z vice nez 1000 pro-
vedenych vykonl ve 14 centrech republiky, vyhodnotila 604 piipadt v aspektu soucasné
podané systémové trombolyzy (ano/ne), Casii ,,door to groin®, uspésnosti a rychlosti rekana-
lizace, vysledného klinického stavu dle mRS. Jiz samotné vedlejsi demografické hodnoty maji
velky piinos. Jsou jimi frekvence hypertenze, diabetu, fibrilace sini, koufeni u ceskych
nemocnych proti mezindrodnim studiim. Stejné tak rozbor lokalizace tepennych uzavéra.
Ptekvapivym ndlezem v této velké kohorté¢ pacientli bylo, ze 24% jich po cévni piihodé
mozkové umira do 90 dni.

Sekce 3.2 posuzuje skupinu nemocnych s mirnym postizenim. Tyto osoby, s NIHSS
skore pod 6, jsou predmétem sporu, zda se u nich maji provadét riskantni zakroky. Néabor
hodnocenych osob pochazi z kombinace ¢eskych piispévki do databaze SITS-TBY a dvou
dalSich, mezinarodnich, studii. Hodnotil se klinicky vyvoj v prvnich 24 hodinach a vystupni
klinicky stav po 3 mé&sicich. S ohledem na zatfazeni pacientli rozdilné provenience (celkem
236), bylo statistické hodnoceni mimotfadné narocné. Piesto, Ze kohorta nemocnych, oSet-
fenych endovaskularni trombektomii byla o 7 let mladsi, pocet zhorSeni do 24 hodin byl 3x
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vetsi nez ve skuping osetfené konzervativng; také po 3 mésicich dosahla tato skupina horsich
vysledk jak v uspokojivém mRS, tak v mortalité. Pfesto, autor hodnoti klinické vysledky po 3

mésicich jako srovnatelné! Cennéjsi je vSak jeho zaver, ze ikty malé klinické zavaznosti je tfeba
naléhavéji chranit pted iatrogennim rizikem.

Prilohy publikovanych praci:
1/ Pilotni studie tfi parametrii akutniho iktového loziska: mozkového pratoku, krevniho
objemu a produktu permeability. Jejich hodnoty se korelovaly s objemem loziska na kontrol-
nim CT a posunem stfedni ¢ary. Presto, ze z 200 zafazenych osob pouze pét mélo vyrazny
posun stfedni ¢ary, vznikla zakladni informacni data proti skupiné srovnatelnych péti ptipada
bez expanzivniho charakteru loziska. Jedinym parametrem srozumitelné diference byl moz-
kovy krevni objem. Slo zde spise o patofyziologicky pokus ozfejmit novou metodu. Cenny, i
pii negativnim vysledku. (1. autor z 5)
2/ Multifazicka barevna CT angiografie jako pfinosna metoda k posouzeni pritokového
zpozdéni v kolaterdlnim tecisti. Jde v podstaté o uvedeni metody a demonstraci jejich pied-
nosti. Elegantni studie, ktera poznatky s fazového posunu v plnéni tepen uvadi do vztahu
k finalnimu rozsahu malatického loziska. (2. autor ze 7)
3/ Efektivita pocitacové analyzy perfuze ischemického loziska u 62 pacientti s dopadem
na findlni mRS. Zakalkulovany byly objemy ischemického jadra a ischemického polostinu.
Ukazatele oSetfovacich casu ,,stroke onset — imaging* a stroke onset — reperfusion®, ,,imaging
— reperfusion® a mira rekanalizace byly srovnatelné s mezinarodnimi, vysoce dozorovanymi
studiemi. (senior author, s 6 dalsimi).
4/ Systematické vyhodnoceni vykonii mechanickych trombektomii ve 14 centrech Ceské
Republiky, dle dotazniku o 64 otazkach. Studie ukazala, Ze ve srovnani s mezindrodnim pro-
vozem méa Ceska Republika prvotiidné organizovany servis a dosahuje vysokého procenta
spravné oSetfenych pacientii. Mezi centry jsou vSak rozdily, hodné napravy od téch pomale;j-
Sich k nejlepSim. (1. autor, 16 dalSich)
5/ Analyza technickych parametrii mechanickych trombektomii v Ceské Republice 2016.
Z 1053 provedenych mechanickych trombektomii byl proveden rozbor 886 na komorbiditu,
rizikové faktory, lokalizaci okluze v ICA, MCA, nebo bazilarni tepny, Ucast 1.v. trombolyzy,
okolnosti transportu (pfimo do centra, nebo na vyssi centrum) a déale ¢asové intervaly mezi
piijezdem a CT, vznikem onemocnéni a zahdjenim vykonu, procentem UspéSnych rekanalizaci.
(spoluautor s 20 kolegy)
Nosi¢i téchto praci jsou prvottidni mezinarodni ¢asopisy uznavaného impaktu:
Journal of the Neurological Sciences
American Journal of Neuroradiology
Journal of Stroke and Cerebrovascular Diseases
Ceska a Slovenska Neurologie a Neurochirurgie
Cardiovascular and Interventional Radiology
Habilita¢ni praci uzavira 87 citaci dominantni literatury z probiranych témat.

Zavér:

Tato habilita¢ni prace je souborem studii hluboce promyslenych patofyziologickych
vztahl. Bohaté napliiuje pozadavky. Svéd¢i o dlouhodobém zajmu autora a potvrzuje jeho
plné ovladnuti tématu ischemickych iktd. Dle ustanoveni § 72 zdkona o vysokych skoléch €.
111/1998 Sb hodnotim habilita¢ni dizertaci jako vysoce kvalitni a doporucuji praci piijmout k
obhajob¢ pred Védeckou radou, s naslednym udé€lenim titulu docenta.



Dotazy oponenta k obhajobé habilitacni prace (pocet dotazli dle zvazeni oponenta)
Citace zminovanych praci jsou neobvyklym zptisobem uvadény v zavorkach az za teckou
ptedchozi véty.

Dalsi poznamky uvadim tak, jak jsem je psal pfi ¢teni textu. Nezadam, aby byly vSechny
rozebirany pii obhajobég. Staci ty prolozenym pismem.

Comments to the text:

Page 11: The development of hypodensity on NCCT depends from the time elapsed from the
onset of stroke. Do you feel a need to insert its mentioning into the protocol? ASPECT at 3
hours can be different from an ASPECT at 12 hours. Is it your opinion, that providing the
patients would undergo CT extremely early, the ASPECTS utility would decrease (due to too
short interval to produce edema)?

Page 16: ,,All previous studies have shown the highest correlation of good clinical outcome
with cerebral blood volume (CBV)*.

Really ,,blood volume*? What are the intricacies of CBV? Changing within short time-inter-
vals!! Refers also to page 32. The initial hypovolemia is quickly followed by hypervolemia due
to vasodilatation, which also brings about an increase in density (eventually neutralizing the
impression of hypodensity).

Page 20: What regards reperfusion in mechanical thrombectomy, we can assume that it
was recognized at the intravascular procedure. How was it recognized in those on IVT?

Page 33: The CBF <30% and Tmax>10s also demonstrated the lowest data dispersion for
baseline and follow-up ASPECTS. This indicates that these perfusion parameters may represent
the irreversibly affected tissue with higher accuracy in comparison to detectable changes on
baseline NCCT.

Perfect: While ASPECTS demonstrates the extent of edema (in this early phase of the ischemic
lesion the degradation of lipids doesn’t play a role yet), the perfusion methods (CBF<30%, TTP
longer than 10 sec) illustrate the culprit itself (CBF) and are consequently more accurate.
What about the phenomenon of a completely sufficient CBF in chronically compensated
collateral blood flow. In such a case, the BF is delayed as well, without however causing
any ischemia.

To the discussion on hemodynamics in collateral vessels a following topic could be added:

In a number of patients admitted with stroke the L\VVO might not be of acute origine. Some of
them have developed their stenosis/occlusion already a long time before and were living
inbetween on their collaterals. When, finally the collaterals would have failed in their hitherto
satisfactory perfusion function (e.g. due to viscosity reasons, lower driving force, increased i.c.
pressure), the infarction would arise. In such a case the collaterals are (chroni-cally) much more
developed (or even hypertrophic). Such patients would have been charac-terized with delayed
CBF and TTP even before their infarction. Sometimes we can see such findings in CBF studies
in people without any ischemic consequences/symptoms. Have you seen such ones?

Page 43: ,,1) color-coded mCTA grading of collateral extent improves prediction of good
outcome at 90 days*
The evaluation of clinical outcome in 90 has not been mentioned in the previous text.



What about the particular and decisive parameter of malignant edema? It must be
intracellular if wanting to achieve a mass effect. The mobile extracellular edema is
probably irrelevant!?!?

Zaver
Habilitacni prace MUDr. Ondreje Volného, Ph.D., ,Diagnostics and Recanalization Treatment

of Ischemic Stroke“ splfiuje pozadavky standardné kladené na habilitacni prace v oboru
Neurologie.
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