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Oponentsky posudok

na habilitacnti pracu MUDr. Roberta Mikulika,Ph.D
odborného asistenta 1.neurologickej kliniky LF MU v Brne a FN u sv. Anny, Brno

PredloZena praca ma 206 stran , ktoré tvoria 8 kapitol so zoznamom 10 publikdcii k aktuélnej
téme a uvedenim literatiry na 9 stranach v pocte 64 citacii,prevazne za poslednych 5 rokov.
Praca je Strukturovana vlastnym textom autora, doplnenym o 10 publikacii,v ktorych je 6-
krat ako prvy autor ,4- krat clenom autorského kolektivu a v dvoch pracach ide o ukonceny
vyskumny projekt,kde je opit’ prvym autorom. Ide o publikacie v zahrani¢nej
literature,ktorych je 8 .

V tivode préce je obsah ,d’alej subor skratiek .

Kapitola 1. hodnoti epidemiologiu a vyznam CMP a v tabul’ke vybranej z rocenky UZIS,
predkladé iimrtnost’ na rézne onemocnenia u zien v roku 2007,kde konstatuje ,Ze z celkového
poctu umrti 51917 zomrelo 13,4% v absolutnom pocte 6974 na CMP.

2 .kapitola je venovana problematike terapie mozgového infarktu, priCom rozobera Specificka
liecbu u mozgového infarktu, d’alSia cast’ druhej kapitoly je venovana neSpecifickej terapii
mozgoveho infarktu . Autor vel'mi detailne rozobera pravidla Specifickej terapie,pricom kladie
doraz na monitorovanie, na ventilaciu, respiraciu,na hodnotenie krvného tlaku ako i srdecnu
¢innost’,hodnotenie a vyznam glykémie 1 telesnej teploty,hodnotenie situacie vnatorného
prostredia,d’alej vyznam vyzivy v ramci neSpecifickej terapie a upozoriiuje na hrozbu
trombembolickej komplikacie,pricom je nutné reSpektovat aj pritomnost’ psychomotorického
nekl'udu a hodnoti jeho rieSenie,d’alej sa zaoberd problematikou vznikajiceho mozgového
edému a vnutrolebecnej hypertenzie,ktoré povazuje za nutné neustale sledovat’ a riesit’.

Prvé dve kapitoly ukazuji postoj autora celej prace k problematike CMP a st zrejme
podmienené pracou v kolektive 1.neurologickej kliniky FN u sv. Anny v Brne .

3.kapitola sa venuje cerebrovaskularnemu programu I.neurologickej kliniky FN ,ktory je
vel'mi vyznamnou zloZkou, podporovanou i cerebrovaskularnym vyskumom vo fakultnej
nemocnici ,ktory autor podrobne rozobera vo 4.kapitole,kde sa zaobera problémami v
stiCasne;j starostlivosti o pacientov s mozgovym infarktom .

5.kapitola informuje, ¢omu sa chce autor venovat’ v d’alSej Casti prace a to jednak akceleracii
ucinku intravenoznej trombolyzy, ako 1 rovnako vyznamnému postupu - selekcii pacientov s
akutnym mozgovym infarktom a d’alej vS§eobecnému povedomiu a informovanosti o cievnych
mozgovych prihodach a organizacii cerebrovaskularnej starostlivosti . Za vel'mi dolezity
povazujem rozobor akceleracie ucinku intravendznej trombolyzy - metddu,ktord na
pracovisku vo FN u sv. Anny je jednou z progresivnych a prioritnych metdd, pri¢om rozobera
vyznam rekanalizécie pre progndzu pacienta a trombolyzu oznacuje najmad za technicky
jednoduchu,lacnt a Siroko pouzitel'na lieCebnli metdodu s cielom dosiahnut rekanalizacie
uzatvorenej mozgovej tepny pomocou intravenoznej aplikécie trombolytika.

Vo svojej praci dokumentuje vysledky stadie CLOTBUST-PRO ,v ktore;j
je jednym zo spoluautorov,ktora bola uverejnena v Int.J.Stroke v roku 2008.



V dal$ej Casti prace pridava informaciu o novych metédach rekanalizacie,priCom zv1ast sa
venuje aktivitdm houstonskej skupiny na cele s profesorom Alexandrovom,kde pouzivaja
metddu sonotrombolyzy ako jednu z novsich metodd,ktort autor hodnoti vysoko pozitivne a
uvadza moznosti pouzitia aj pre svoje vlastné pracovisko.

Dokumentuje sposob snimania transcranialnym Dopplerom z prednej i zadnej karotickej
cirkulacie ako i vertebralnej cirkulacie,zaoberd sa reverznym Robin Hoodovym syndrémom .
Ako spoluautor tejto publikovanej Stadie,zvlast’ vyzdvihuje sposob monitorovania
trombolytickej terapie ultrazvukom.

CLOTBUST — PRO-vyskumna tloha,predstavuje v skratke ,,kombinovanu lyzu trombu pri
mozgovej ischémii za pouzitia transkranialneho ultrazvuku a systematickej TPA,,a ukdzalo
sa,ze tato kombinacia je vysoko percentudlne uspesna pri odstraiiovani trombu, resp.
rekanalizacii cerebrovaskularneho rieciska.

Cela cast’ tejto habilitacnej prace, tvorena publikdciou Alexandrova a Mikulika ako
spoluautora je vel'mi pekne dokumentovana obrazovo a len samotnd ma 66 citacii.

Dalsia podkapitola habilitaénej prace v ramci 5.kapitoly je opit praca autorov Alexandrova a
Mikulika,ako druhého spoluautora,publikované v Stroke,pojednéava o pilotnej randomizovane;j
klinickej $tudii pouzitim sonotrombolyzy ultrazvukom aktivovanej perflutren-lipidovej
microsphery pre akutnu ischemicku prihodu. O

Tato publikacia prindsa informdacie o vobec prvej publikovanej randomizovanej humanne;j
studii,ktora testuje efekt jednak sonotrombolyzy a i¢inku mikrobublin.

Dalsou podkapitolou kapitoly 5 je o §tadii TUCSON, ktorej autorom je Molina a kol. a
spoluautorom je opdt’ Mikulik a praca bola uverejnend v Ann.Neurol.v roku 2009.Pojednéva o
moznosti pouzivania novych suspenzii pre moznu trombolyzu v kombindcii s ultrazvukom.
Zaujimavou informaciou je,Ze vzhl'adom na to,ze vznikli 3 symptomatické intracerebralne
krvacania pri podani tejto latky,aj ked’ u pacientov bol vyssi krvny tlak a neboli dodrzané
vSetky kritéria ,vzh'adom na udané krvacanie bolo doCasne zastavenie tejto Stadie.

U vsetkych tychto 3 $tadii, doplnenych skvelou obrazovou dokumentéaciou a mnozstvom
citacii Spickovych autorov, kandidat habilitacie komentoval a uviedol svoj osobny, vel'mi
kvalitny odborny pohl'ad .Domnievam sa ,ze podanie tychto informacii je z hl'adiska
perspektivy sonotrombolyzy nesmierne vyznamné.

V dalsej kapitole ¢islo 6 sa zaobera selekciou u pacientov s akitnym mozgovym infarktom k
rekanalizacnej terapii.

V podkapitole,kde Mikulik je prvym autorom, sa zaobera hodnotenim vztahu NIHSS skore
voci dosiahnutemu efektu podanim intravendznych trombolytik a teda stavu ciev u
ischemického stroku. Tato informécia méze byt vyuzitd v diagnostike rekanalizacie podla
zmeny celkového klinického stavu .

V dal$ej praci,ktora bola uvedend v Stroke v r.2010,Mikulik ako prvy autor sleduje reakciu
jednotlivych mozgovych funkcii na rekanalizéciu, ale tiez poskytuje komentar tykajuici sa
niektorych aspektov Statistickej analyzy a dizajnu stidie. Pre toto hodnotenie podrobil celua
pracu faktorovej analyze , ktord umoznila najst’ latentné a teda nepriamo pozorované priciny
variability v odpovedi NIHSS pre rekanalizaciu.Zistil,ze 2 faktory vysvetlili vel'ku cast’
variability reakcii roznych mozgovych funkcii na rekanalizaciu . Tieto faktory zodpovedaju
funkciam pravej a 'avej hemisféry. Tiez bolo jasné,podl’a faktorovej analyzy,ze funkcie
kortikalnej a subkortikalnej oblasti reagovali spolo¢ne.

V nasledujucej praci, publikovanej v Stroke so spoluautormi z vlastného pracoviska informuje
o tom,aké st vysledky 1 pri negativnom CT angiografickom vysledku u pacientov, lie¢enych
intravendznou trombolyzou.

Pozoruhodné bolo, Ze u 39 pacientov,z ktorych 15% zomrelo, 1 negativny, normalny nélez pri



vstupnom CT angiografickom vySetreni nema tak dobrti prognozu ,ako by sa dalo
predpokladat’. Nezavislymi prediktormi zlého vysledku bol skor vyssi vek a vyssie NIHSS .Z
tejto analyzy teda vyplyva,ze kandidati intraven6znej trombolytickej liecby,ktori maju
normalny nalez na CT angiografii pred liecbou by mali byt lie¢eni. pokial’ maji vyznamne;jsi
neurologicky deficit i pre negativnom CT angiografickom vysSetreni.

Praca , ktora je zahrnuta v 6.kapitole, autora Aulického,kde Mikulik je
spoluautorom,ukazuje, Ze kontrastom indukovana nefropathia,o ktorej sa uvazuje v suvislosti
s jeho podanim a autori zistili,Ze narast kreatinu pozorovali aj u pacientov s akltnou
cievnou mozgovou prihodou,ktori jednoducho nemali podanti kontrastna latku .Preto
pripisovali zvySenie kreatininu aj z inych dovodov ako z podania kontrastnej latky.

7 kapitola pojednava o povedomi o CMP a organizécii cerebrovaskularnej starostlivosti.
Autor konstatuje,7e Ceska republika je na zéklade &innosti ich kliniky za 4 roky jednou z
najuspesnejSich zemi na svete vobec v pocte trombolyzovanych pacientov na jedného
obyvatel’a. Podl’a Statistiky v skutocnosti vychadza ,ze najviac pacientov je vo UK ,menej v
Italii a Ceské republiky je v podstate na 3-tom mieste .

V podkapitole autor informuje v praci, ktort uverejnil v Stroke o tom,ako sa zvySuje a
zlepSuje povedomie o CMP ,pricom pouzili §tvorfazovy projekt.ktory sluzi na zistenie
uvodnych znalosti o CMP v populécii,d’alej edukacnd kampai, vyhodnotenie efektivity
edukacnej kampane a stanovenie dlhodobej komunikacnej stratégie.

Autor Mikulik konStatuje ,ze sa ukazalo,ze volanie rychlej zdravotnej pomoci bolo
ovplyvnené znalost'ou,ze CMP je zdvazné, ale lieCiteI'né ochorenie. Obecna znalost' o CMP,
znalost’ rizikovych faktorov a priznakov CMP boli priemerné a zrovnatel'né s inymi
vyspelymi krajinami. Podstatné vSak je,ze len malé ¢ast’ respondentov by volala rychlu
zachranni pomoc pri pozorovani symptomov CMP. Preto najdélezitejSim bodom kampane
bolo,ze I'udia musia volat’ 155 pri vzniku priznakov CMP .

Mikulik so spoluautormi dokumentuje,ze edukacnd kampan ukazala Gplné zlyhanie doterajsej
formy edukacie v ovplyvneni spravania sa populacie v CR pri vzniku priznakov CMP.Treba
podl'a neho vyvinit’ iné formy edukacnej kampane,ktoré povedu k lepSej reakcii na vznik
priznakov cievnej mozgovej prihody,jednou z tychto novych foriem by mohla byt uz
edukacia deti v skole.

Vyskumnym spésobom explorovali 3 Skoly v Brne,jednu strednt a dve zdkladné a jednu
zéakladnu Skolu mimo Brna. Vysledkom bolo,ze medzi Skoldkmi neexistuje povedomie o
rizikovych faktoroch a priznakoch CMP .Ked’ ziskaji informécie o CMP, moZe to viest’ aj k
prevencii tychto ochoreni v d’alSom zivote Celkove 76% Skolakov si praje mat’ informacie o
CMP. Skolské osnovy v rade $kol teraz zahriiuju extenzivnu vyuku ku zdraviu ,pri¢om viak
chybaj informécie o najddlezitejSich onemocneniach.

Posledna publikovana praca v J.Neurol. hovori o §tadii topografickych vyskytoch a pouzitia
liecby v CR pri CPM .

V zavere prace kandidat habilitacie konstatuje, Ze cielom prace je v ¢innosti jeho vlastnej i
kolektivu maximalizacia prospechu rekanalizac¢nej liecby mozgového infarktu, pricom
vyskum smeruje hlavne k prekonaniu dvoch hlavnych limitécii a to nizkej rekanalizacne;j
schopnosti intraven6znej trombolyzy a malého poctu lieCenych pacientov.

V svojej praci autor naznacil vSetky d’alSie moznosti najmé v prevencii, ale aj pri lieCbe
dokonanej CMP,pouzitim vSetkych moznych najnovsich vedomosti a poznatkov a jednou z
nich je zavadzanie sonotrombolyz,ktoré su v centre vyskumnych priorit v rdmci dekady
europskej vedeckej neurologickej komunity.

Této praca pri vyuziti jednotlivych klinickych testov k selekcii pacientov v intervencnej
terapii je tiez vysoko prakticky zamerand a ma okamzita aplikovatelnost’ v sucasnej klinickej



praxi.

Zaver posudku:

Praca kandidata habiliticie MUDr.R.Mikulika,Ph.D, odborného asistenta 1.neurologicke;j
kliniky LFMU a FN u sv.Anny Brne je vel'mi cennd a vysoko odborna.

Autor vo svojich publikaciach i komentaroch, ktoré stt implementované do habilitacnej prace
dokumentoval vyznam nielen edukacie obyvatel’stva,ktora je podl'a jeho nazoru absolutne
nedostatocnd,ale i moznosti novych rekanaliza¢nych metod ,ktoré by vyznamnym spdsobom
posunuli byvalé Ceskoslovensko, su¢asne Cesku republiku a samozrejme paralelne aj
Slovensku republiku do oblasti s menSou frekvenciou vyskytu CMP ako i mortality na toto
ochorenie.

Autor dokumentuje Siroky rozhl'ad a hlboké vedomosti v danej problematike,svojimi
aktivitami je nesmierne prospe$ny celému zdravotnictvu nielen v Ceskej republike, ale aj v
celej Eurdpe,preto jeho pracu povazujem za vel'mi cenni,nemam vaznejSich pripomienok a
povazujem kandidata za vhodného pre udelenie pedagogicko-vedeckého titulu docent v
odbore neurologickych vied.
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