OPONENTSKY POSUDOK

na habilita¢na pracu MUDr. S. MiSikovej PhD, MPH, odbornej
asistentky I. kardiologickej kliniky UPJS LF a VUSCh, a.s. v KoSiciach —
potrebny k navrhu na udelenie vedecko-pedagogického titulu docent
(habilita¢né/inaugurac¢né konania, Vnutorné choroby)

Praca: Kateriza¢ny uzaver uska Pavej predsiene, KoSice, 2021

* Publikacie: spolu 181, < 5 r (59, 33%), 5-10 r (62, 34%) a > 10 r (59,
33%), vlastna praca v BLL (2020, prva autorka)

* Protokol o kontrole originality (praca autorky: 3.14%)
* PrehPadova cast’:
1/ Uvod a ciel prace (str. 13-14)

Venuje sa predsienovej fibrilacii (PF), jej kardio-embolickym ddsledkom,
ale hlavne ako im predist — a to nefarmakologickou prevenciou (vyuZitim
perkutannych katetriza¢nych uzaverov — zhodnotit’ ich benefit ariziko —
jednak v publikacnej oblasti ale 1 vlastnymi skusenostami na stbore
pacientov).

2/ Anatdémia a funkcia uska l'avej predsiene (IP) (str. 15-40)

- zlozita Struktira, miesto pritomnosti trombov pri FP (> 90%), ,,letdlna
Struktara“ lavej predsiene

- podrobne a zrozumitel'ne opisand anatomia i funkcia uska LCP, pekna
obrazova dokumentacia s popisom

3/ Usko l'avej predsiene a riziko vzniku trombov (str. 41-52)

- prevalencia cievnej mozgovej prihody (CMP) je r6zna podl'a charakteru
morfologie uSka LP: stupa od ,kuraciecho kridla — po karfiol“ (typy
morfoldgie, od hazard ratio 0.2 po 2.0, t.j. 10-nasobne riziko CMP stupa)

- nie je I'ahké hodnotit’ v klinickej praxi morfologiu uska CP

- pekna obrazova dokumentacia



- pato-mechanizmy vzniku trombov (komplexny pristup): stdza krvi,
hyperkoagula¢ny stav, endotelova dysfunkcia (obr. 23, str. 52)

4/ Zobrazovacie metody (str. 53-61)
- uspesSny uzaver uska vyzaduje dobré poznanie jeho anatomie

- pekne popisané s obrazovou dokumentaciou (transezofagova echokg;
multidetektorova CT, aj 3D TEE a CT; magneticka rezonancia)

5/ Indikacie ku katetrizaénému uzaveru uska l'avej predsiene (str. 62-66)

- FP postihuje asi 5% pacientov bez antikoagulacnej liecby vznikom
kardio-embolickej CMP (byva 3. pri¢inou umrti)

- len asi 10% embolizacii z CP pri FP ma pévod mimo uska P (preto
uzaver uska va¢sunou chrani pred tymito CMP)

- odporucania ESC (r 2020) pre uzaver uSka LP: trieda IIb, dokazy B
- dolezité poznanie: obr. 29 (str. 66)

~ ak pacient uziva antikoagulacnt liecbu (a nema vyrazné riziko
krvéacania), tak nie je alternativou uzaver uska CP

~ uzaver je alternativou liecby (prevencie CMP) ak je
antikoagulacna liecba rizikova ev. KI

~ nespolupracujuci pacient (osobne sa domnievam, Ze je 1pre
uzaver ,,menej vhodny?*)

~ pacienti s recidivujucou CMP 1 pri antikoagula¢nej liecbe (ale
treba klinicky vySetrit’ ,,v ¢om bol problém*)

6/ Typy uzaverov uska l'avej predsiene (str. 67-87)
- jednoducho (ho) zaviest’
- oddelit’ usko od cirkulacie v CP

- popis typov: PLAATO, Watchman, Amplatzer Cardiac Plug, iné (Lariat,
Lambre, Wave Crest)

~ ako uzaviera usko, skisenosti (Studie, registre) v oblasti u€innosti
I bezpecnosti

~ Watchman (graf 10, str. 75, tab. 11, str. 76, graf 13, str. 78)



- rozprava o0 vybere vhodného endokardového wuzéveru (bezpecna
transseptdlna punkcia, vhodnd anatomia uSka LP, moZnost prechodne;j
antikoagulacnej liecby)

7/ Uginnost a bezpeénost’ katetrizaéného uzaveru uska lavej predsiene (str.
88-104)

- definicia tspesného zavedenia uzaveru (str. 13, str. 88)

- komplikécie: vcasné a periproceduralne, vaskularne, transseptdlna
punkcia, perikardidlny vypotok/tamponada, embolizacia uzaveru, CMP,
vzduchova embolia. Strucne a jasne napisané.

- patofyziologia hojenia (experimenty na psoch)

- rezidualny tok krvi okolo uzaveru (preto potreba antikoagulacnej liecby
po zakroku), udaje zo Studii, je to zloZzita problematika

- antitrombotickd liecba po zavedeni uzéveru (individualizovany pristup,
vyvazit’ riziko krvacania ¢i trombozy v mieste uzaveru) (obr. 44, str. 100)

- trombus na uzavere (zavaznd komplikécia, lebo je 4-nasobne zvySené
riziko CMP), zavisi od aktualnej antiagregacnej liecby a rozhodnutie o lie¢be
je nelahké (skusenosti a individualizovane K situacii pristupovat)

- neskoré komplikacie (periprocedurdlne, v€asné do 7 dni a neskoré po 7
dni od vykonu), rozbor jasne popisany ale prevencia/liecba st nel'ahke

* Subor (vlastny) pacientov (str. 105-142)

- Kosické pracovisko (VUSCH, a.s.) vykonava 5 rokov Kkatetrizaény
uzaver uska P (1 pacient: 2 krat) typom ACP —Amulet (u nas len tento typ
je kategorizovany), treba ktomu team lekarov (arytmoldg, intervenény
kardiolog, echokg Specialista), ktory 0 indikéacii rozhodoval, 49 pacientov
(mali kontraindikéciu k dlhodobej antikoagula¢nej liecbe alebo vysoké riziko
pri tejto lieCbe krvacat’ a mali aj vysoké trombo-embolické riziko s CHA,DS,
- VASc skore > 2.0).

- Podrobne popisané: pracovisko kde sa vykon realizoval, ako sa pacient
pripravil a ako sa vykon realizoval (dobra obrazova dokumentacia), pomocou
transezofagealneho echokg vysetrenia (5 kritérii — dole na str. 112) hodnotili



spravnost’ umiestnenia uzaveru uska P, po vykone boli pacienti presunuti na
JIS (monitorovanie vitalnych funkeii), ndsledny deni kontrola stavu a uzaveru
(echokg, rtg hurdnika, 2 dni LMWH a ptepusteni boli s dualnou
antiagregacnou lieCbou na 3 deil od vykonu), ambulantné kontroly po 3
mesiacoch (aj transezofagialne echokg vysetrenie), U niektorych pokracovali
s antikoagulacnou lie¢bou.

- Statistika udajov (vysledkov): (1) miera Gspe$nosti zavedenia uzaveru - %
Z poc¢tu pacientov, ktori sa zakroku podrobili, (2) hodnotili (linearne)
asociacie tam, kde boli spojité premenené, Statisticky vyznamné, ak p < 0.05)

- Vysledky
~ 6/2015 -2/2020 (49 pacientov, 50 vykonov)
~ 21 pac. (Zzeny) a 28 pac. (muzi)

~ vSetci FP, priemerny vek 72.1 r, priemernd hodnota CHA,DS, -VASc
skore 4.1 (median: 4.0), vysoké riziko krvacavych komplikacii (HASBLED
skore 3.3, median 3.0): anamnéza zavazné€ho krvacania (70%), KI OAC
(20%), sekundarna prevencia CMP (10%) — tab. 17

~ echokg: EF (53%), diameter CP (45 mm), TEE (vacsina tvar karfiolu
u LCP a tiez veterného rukava, niektori tvar kaktusu) (tab. 18)

~ U46 pac. uspesny uzaver v 1. pocedure, u 1l pac. komplikacie (2.
procedtra s uspechim), netspech u 2 pacientov (typ morfologie uska bol
nevhodny)

~ komplikacie: pri procedure sformovanie trombu na zavadzaci, 1 pac. po
7 dinoch mal ICH (pri dudlnej antiagregacnej liebe), 1 pac. (polymorbidny)
potreboval dialyzy a neskor pre 3C koronarne ochorenie aj operaciu — neskor
exitoval. Neboli pritomné CMP/perif. embolizacie

~ exitovalo spolu 8 pacientov (16%): u 3 pacientov malignita, 1 pacient
po operacii korondrnych ciev, u3 sme pri¢inu nezistili, 1 polymorbidny
pacient exitoval na ne-KV ochorenie (Tab. 20A, 20B)

~ antiagrega¢na dualna lie¢ba: 3 mesiace po vykone (ak uzaver dobre
umiestneny bez trombov aleaku — tak stacCila monoterapia), V pripade
sekundarnej prevencie NOAK



- Diskusia: 10 stran (komentuje vlastné vysledky so skusenostami inych
autorov)

~ ESC odporacania: perkutanny uzaver uska LP mozno zvazit na
prevenciu CMP u pacientov s PF a KI na dlhodobu liecbu OAC (tr. 1Ib
a dokazy B)

~ mali starSich pacientov (vysoké riziko trombo-embolické
I hemoragické), vysoka uspesnost’ zavedenia uzaveru (96%)

- Zaver: cielom prace ,,prinos katetriza¢éného uzaveru uska P u pacientov
s FP a vysokym rizikom trombo-embolickych komplikacii“ — v naSom centre

~ neboli zavazné periproceduralne komplikacie, nebola nasledne potrebna
chirurgicka revizia

~ V sledovanom obdobi nevznikla CMP/ systémova embolizacia

~ zakrok nie je nahradou antikoagulacnej lieCby

Otazky:

1. Indikéaciou zakroku boli problémy s ordlnou antikoagula¢nou liecbou
(OAC) u pacienta, ale u niektorych sa v OAC pokracovalo. Ukon¢ila
sa neskor tato liecba ? Ostali niektori nad’alej po zakroku na OAC ?
Co bola hlavna (¢asta?) pri¢ina potreby pokradovat v OAC ?

2. Aka ,proporcia“ (%) pacientov s PF sa v klinickej praxi hodi pre tento
sposob prevencie kardio-embolickych prihod ?

3. Aké informacie z prebichajucich klinickych stadii v tejto oblasti
ocakdvate, ktoré by vylepsili vyber pacientov i vlastny vykon uzaveru
U tychto potencialnych pacientov ?

4. Aka je tloha arytmologa v tejto oblasti — vybrat’ spravneho pacienta,
vykonat’" vykon uzaveru, kontrolovat' pacienta po vykone. Alebo
vlastny vykon robi invazivny kardiol6g a ostatné patri arytmoldgovi
pri¢om echokardiografista monitoruje pacienta pred i po vykone podla
klinickych potrieb na poziadanie arytmologa (event. 1 invazivneho
kardiologa) ?



* Zhodnotenie

Pani kolegyna, primarka MUDr. S. Misikova, PhD, MPH sa
venovala v habilitacnej praci ,katetrizacnému uzaveru uska l'avej predsiene*
v prevencii CMP a systémovej embolizaciii chorych s PF a kontraindikaciami
dlhodobej oralnej antikoagulacnej lieCby. ESC Odportcania tato liecbu
indikuja v indikaénej triede II b. a s Groviiou dokazov B.

Mali stbor 49 pacientov, starSich pacientov a zaviedli na vlastnom
pracovisku (v dobrom spolupracujicom teame: arytmoldg, invazivny
kardiolog, echokardiografista) tato lieCebni metédu. Ziskali cenné
skuisenosti, davali pozor na vyber pacientov, boli pozorni pri vykone,
nasledne podrobne pacientov monitorovali a sledovali.

Osobne sa domnievam, Ze primarka S. MiSikova splnila moje
predstavy kvalitnej habilitacnej prace a prispela i k zvel'adeniu kardiologie na
LF i vo VUSCHu. Iste to vSak vykonmi na sale, vyberom pacientov a ich
sledovanim nebolo l'ahké. Len tak vSak mdZeme v medicine napredovat.
Gratulujem autorke i teamu expertov (lekarov, sestier) za tento vykon a jeho
zavedenie do klinickej praxe v Kosiciach.

Odpora¢am preto tato habilitanit pracu MUDr. S. Misikovej
PhD, MPH prijat’ v predlozenej forme ako podklad pre udelenie vedecko-
pedagogického titulu docent v odbore habilita¢ného a inaugura¢ného konania
Vnitorné choroby v sulade s Vyhlaskou MSVVS SR & 246/2019 Z. z.
0 postupe ziskavania vedecko pedagogickych titulov docent a profesor.

Prof. MUDr. Jan Murin, CSc.
I. interna klinika LFUK Bratislava

oponent habilita¢nej prace

V Bratislave, 7 jina 2021



