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Targy: Dr. Duray Gabor Zoltan doktori értekezésének biralata

Formai biralat

Dr. Duray Gébor Zoltan 137 oldalas magyar nyelv( dolgozatban foglalja 6ssze doktori téziseit.
A tartalomjegyzéket és a roviditések jegyzékét kdvetGen a dolgozat tartalmi szévege 99 oldal.
A dolgozathoz emellett, egy igen gondosan Osszedllitott 238 aktuadlis, irodalmi hivatkozdast
tartalmazé irodalomjegyzék csatlakozik.

A dolgozat formailag, szerkezetében és tartalmilag megfelel az MTA szabalyzatdban doktori
mdvel szemben tdmasztott kdvetelményeknek.

A szOveget 26 dbra és 17 tablazat egésziti ki. Az dbrak sajat szerkesztéslek, jelentSs részben a
korabban publikdlasra kerilt eredeti kozlemények illusztracidi. A nagyszamu illusztraciot
tartalmazoé dbraanyag egységes és informativ, az abrafeliratok és maguk az abrak megfeleléen
szerkesztettek. Kiemelendd, hogy a forditas és atszerkesztés soran az abrak és tablazatok
informacidértéke, értelmezhetésége megtartott maradt. A tablazatok informativak, ezek
esetében a birdlé nem talalt a mar publikalt adatokhoz képest eltérést. Annak ellenére, hogy
a tartalomjegyzék utan rogton a roviditések jegyzéke kovetkezik, a szerz6 figyel ra, hogy a
dolgozatban el&szor el6forduld réviditéseket részletesen kiirja.

A dolgozat nyelve magyar, a szaknyelv hasznalata kiemelked6en magas szint(i. Az aritmoldgia
technicizdldodott mindennapi nyelvhaszndlatanak buktatoéit, az anglicizmusok és betliszavak
akadalyait j6 érzéssel keriili. Osszességében a széveget érthetének és olvasmanyosnak itélem
meg. Szerkezetében a tudomanyos kozlemények klasszikus 6sszeallitasat kdveti. A szovegben
megitélésem szerint értelemzavaré megfogalmazasok, gépelési hibak nem tlinnek fel. Ebben
az értelemben a dolgozat példaértékd.

Scientometria:

A téziseknek a jelolt kiterjedt publikacids tevékenységét is jelz8, nagy szamu kdzlemény képezi
alapjat. A dolgozat targyahoz kozvetlenil 13 szakcikk kapcsolddik, melyek kozil kett6ben a
jelolt els6 egyben megosztott elsé szerz6. Tovabbi 2 kozleményben utolsé szerz6. A
kozvetlenil a tézisekben nem targyalt publikacidi is expresszivek.

A jelolt teljes publikacios tevékenysége figyelemre méltd, az MTMT adatbdzisa alapjan 90
cikket koztik 69 nemzetkozi folydiratban megjelent, tudomanyos kozleményt és 13
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kdonyvrészletet, illetve fejezetet tartalmaz. A tudomanyos koézlemények kozil 51 ,Q1”, ezen
bellil 29 ,,D1” besorol3su. Citacidinak szama 2486. Ez utébbi nem tartalmazza a multicentrikus
vizsgdlatok kozremikodGjeként jegyzett idézettséget, ami ezen 10 kozlemény esetében
csillagdszati 12070.

Osszesitett impakt faktora: 297,627, Hirsch indexe 24, g-indexe 50.

A fenti adatok alapjan tudomanyos publikacios tevékenysége kiemelkedg, illetve az a citaciok
alapjan igazolt jelentGségli.

Tartalmi biralat

A szivritmus-szabalyozo elsé emberi beiiltetése, 1958 ota eltelt 6 évtized alatt, hatalmas
fejlesztések torténtek magukon az eszkozokon ¢és az elektrodarendszereken is. Az
akkumulatorok anyagénak fejlesztése lehetdvé tette kisebb, hosszabb élettartamti késziilékek
gyartasat, valamint az eszk6z detekcids készségeinek és programozhatdsaganak bovitése a
fiziologiast mindinkabb megkdzelitd pacelési technologiak széles skalajanak alkalmazasat
hozta el. Az elektrodak, amelyek jellemzéen az ingerlési rendszer leggyengébb részei, szintén
atalakultak, a vezetGanyagok ¢€s a hibrid szigetelés fejlesztése javitotta a megbizhatosagot. Az
elektrodamentes ingerlési rendszerek kozelmultbeli fejlesztésével elkeriilhetové valt a
vezetékek hatranyainak kikiiszobdlése.

A jelolt doktori miiben bemutatott tudomanyos munkassaga elsGsorban az eszkzos terapia
Achilles sarkat jelentd szovOdményeire azok diagnosztikdjara és az ezeket megeldzését célul
tlizo fejlesztések klinikai alkalmazasara fokuszal.
Tematikailag a mii két 6 blokkra oszlik, az elsdben az orvostechnikai szempontbol leginkabb
Osszetett tobbfunkcids elektréda rendszerrel ellatott, betiltethetd defibrillator készulékek és
kardialis reszinkronizacios eszk6zok hasznalataval kapcsolatos vizsgalatait foglalja Ossze.
Eredményei ramutatnak, hogy a megfeleld indikéaci6 és implantacids koriilmények ellenére az
implantalt eszk6zok technoldgiai jellemzdi tovabbra is fontos szerepet jatszanak a terapia
eredményességében. A vezetékekre a szivritmus-szabalyozd rendszer leggyengébb
lancszemeként tekinthetiink. 80 iités/perc pulzusszam mellett ezek az huzalok naponta tobb
mint 100 000-szer meghajlanak. A repetitiv mechanikai igénybevétel a vezetOkabelek
toréséhez, a vezeték meghibasodasahoz vezethet. Ezenkiviil két vagy tobb vezeték beiiltetése
esetén a vezetékek kozotti kolcsonhatas a szigetelbanyag kopasat okozhatja, szabadda téve a
vezetékeket, és vezetékhibat okozhat. Ez altalaban, mint alacsony vezetékimpedancia mérés
(rovidzarlat) jelentkezik a pacemaker lekérdezése soran.
Az ICD elektroda hibak kdzt egy korabban ismeretlen anyagfaradassal dsszefiiggé az elektroda
rizikotényezoket.

- Milyen specifikus fizikai mechanizmusok vezethettek az elektrodaszétvalas

kialakulasahoz? Volt-e kozos gyartastechnologiai  jellemzbje az  érintett
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elektrodatipusoknak? Milyen [épések torténtek a felfedezett elektrodahiba
korrekcidjahoz (eszkdzvisszahivas, technologiai valtoztatas)?

A CRT implantaciokat elemzé vizsgdlatdban az egy vagy kétiiregi ingerlésre alkalmas

defibrillatorokhoz képest a biventrikuldris ingerlési rendszerek esetében jelentdsen

megnovekedett, miitéti korrekciot igényld funkcidzavar jelentkezését észlelték. Dr. Duray

Gabor munkéja ravilagit ezen eltérések egyetemességére, és hozzajarul az eszkdzos terapia

limitacidinak jobb megértéséhez.

- Jelentett-e a reoperacid prognosztikai szempontbdl kedvezbtlenebb kimenetelt az

érintett betegek szdmara? A gyakori elektroda kimozdulas hatterében felvethetd, hogy
a vizsgalati kohorsz a modern négypolusu bal kamrai elektrodéak széleskorti alkalmazésa
elotti 1dészakbol szarmazik Kimutathato-e ezek alkalmazasaval javulas az elektroda
stabilitas, a reszinkronizaciés reszponzivitas ¢és esetleg betegek prognozisa
szempontjabol?

A dolgozat mésodik része képezi a birdl6é véleménye szerint annak legfajstilyosabb részét. Az
itt bemutatott vizsgalatok a forradalmian 10j, transzkatéteres implantacios technologiat
alkalmaz6 elektrodarendszer nélkiili pacemaker technologidval kapcsolatos, széles korl
vizsgalatait foglaljak 0ssze. Maga az eszk0z egy katéterre szerelt rendszeren keresztiil keril a
jobb kamrai szivizomhoz juttatasra és rogzitésre. A késziilékek késobb eltavolithatoak, és
varhatéan akar 8-10 évig is hasznalhatok. Az ingerlési elektronika a csd alaku eszkozben
talalhatd. A rogzitdmechanizmus €s maga az eszkoz kozott ingerlés 1€p fel. Ezek az eszkozok
jelenleg csak a kamréaban torténd ingerlésre alkalmasak.

Az eszkdz biztonsagossaga €s hatékonysaga mellett elemezte az operatérok képzése soran
alkalmazott alternativ tréningprogram hatékonysagat és a szivbe helyezett eszkoz
mozgasérzeékeld rendszerének mindségi paramétereit, ezek stabilizdlodasanak dinamikéjat. A
biralo megitélése szerint az elvégzett vizsgalatok metodikai magas szinvonala és az altaluk
feltart Osszefliggések klinikai jelentdsége alapjan minddssze ezek, dnmagukban messze
kimeritik a doktori miivel szemben tamasztott, magas igényli, a tudoményos fejlédés
szempontjabol jelentds kérdés vizsgalataval kapcsolatos elvarast.

A vizsgalatok soran megerdsitett és a disszertacioban bemutatott f6 megallapitasok:

1. Az elektrodaszétvalassal jard elektrodasériilés korabban ismeretlen elektrodahiba a
mitétet igényld esetek akar 20 szazalékaért feleldssé tehetd. Kialakulasaval kapcsolatos
kockazati faktorok fiiggetlenek a kordbban leirt tényezoktdl. Az elektrodaszétvalast
jellemzben kés6i megjelenés és a trikuszpidalis billentyt kozeli elhelyezkedés jellemzi.

2. A harom elektrodas kardialis reszinkronizacios defibrillator késziilékek esetében az
ismételt miitétet igényld komplikaciok magasabb szamban, évi akar 12%-ban is
el6fordulnak, mig ez az egy vagy kétiiregi ingerlést végzd késziilékek esetében 4.1-



UNIVERSITY OF PECS

Clinical Centre, Heart Institute

4.9%. A gyakoribb komplikacio eléfordulasa dontd részben az elektrodakkal,
elsddlegesen a bal kamrai elektrodaval 6sszefiiggd szovodmények kdvetkezménye.

3. Nemzetkézi multicentrikus vizsgalatban igazolta a Micra kapszulapacemaker
alkalmazasdnak hatékonysagat ¢€s biztonsagossdgat. Ennek soran a historikus
kontrollhoz képest felére csokkent a szovodmények gyakorisaga. Ennek hatterében
elsdsorban az elektroda kimozdulds miatti ismételt sebészi beavatkozasok szaménak
jelentds csokkenése all.

4. Részt vett a Micra pacemaker betiltetési technikajanak és az implantérok képzését célzo
tréninprogram kidolgozasaban. lgazolta, hogy a kiils6 helyszinen és a helyben végzett
felkészité program hasonld biztonsagossaggal alkalmazhato az 0j beiilteté orvosok
esetén.

5. lgazolta, hogy a szivbe iiltetett Micra pacemaker is képes a beteg mozgasanak
¢észlelésére és ezzel frekvenciaadaptiv szivingerlési mod folytatasara. Kimutatta, hogy
az akcelerométer egyes vektorainak egyéni beallitasa a frekvenciavalasz pontosabb
beallitasat teszi lehetové a gyari beallitasokhoz képest. Megfigyelte, hogy ez a jelenség
dinamikus valtozast mutat az implantaciét koveté 3 honapon beliil. Késébb a
paraméterek stabilizalodésa figyelhetd meg.

Kérdések

1. A képalkoté vizsgalatok végzése hagyomanyos pacemaker beiiltetésen atesett
betegekben elsésorban a generatorok és elektrodarendszerek MR kondicionalitasban,
MR kompatibilitdsban tapasztalhato kiilonbségei miatt komoly gyakorlati problémat
jelentenek. Jelent-e a Micra implantaciot kovetden végzett MR vizsgalat
eszkdzkimozdulasi vagy eszkdzprogramozasi rizikot? Az in situ pacemaker okoz-e és
ha igen milyen mértékii MR artefaktot, akadalyozza-e a kardialis MRI vizsgalatok
elvégzését, illetve befolyasolja-e értékelhetdségét? Jelent-e az eszk6z hazzal
kapcsolatos artefakt problémat CT koronaria angiografia soran? Mellkasi,
mediasztinalis onkoldgiai radioterdpia soran a generator a magas energiaju
besugarzasi zonaba eshet. Jelent-e ez pacemaker miikodési zavar kockazatot?

2. A leadless pacemaker jobb kamra szeptalis pozicioju implantacidja és a késziilék
kialakitasa alapvetden egyliregi ingerlés kivitelezésére teszi alkalmassa. A pitvar-
kamrai szekvencialis kontrakcio elvesztése megtartott sinus funkcio és pitvari
kontraktilitas mellett egyértelmii hatranyt jelent. Az intracardialis elhelyezés milyen
alternativ lehet6ségeket nytjt a pitvari miikodés detekciojara és ezaltal AV

crer
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Osszefoglalas

A disszertacio jo stilusban, nagy gondossaggal, Szovegezésében szinte hibatlanul késziilt el.
Osszefoglalva Dr. Duray Gébor egy relevéns, nagy klinikai jelentdséggel bird témakort vizsgal
jol megtervezett, és mintaszeriien kivitelezett klinikai vizsgalatok keretében. Célkitiizéseit
vildgosan fogalmazza meg, eredményeit jol helyezi el az irodalomban eddig publikalt ismeretek
kozott.

A dolgozat mind tartalmi, mind formai szempontbdl megfelel az MTA doktori dolgozatok irant
tamasztott kovetelményeknek. A dolgozatbdl €s a sajat kdozlemények irodalmi hivatkozasaibol
egyértelmiien kidertil, hogy a disszertacié magas szinvonalu, sajat munkan alapul.

A bemutatott kutatasok jelentdsen hozzajarultak az eszkzos aritmoldgia fejlodéséhez, és az
ritmusszabalyzd eszk6zok Dbeitiltelésével jard terapias lehetdségek limitacioinak jobb
megértéséhez.

Mindezekre és a megfeleld publikacios tevékenységre alapozva javaslom, a disszertacid
nyilvanos vitara torténd bocsatasat és sikeres védés esetén tamogatom az MTA doktora cim
megitélését.

Prof&Br. Komdcsi Andras "‘\
Az MTA doktora

Pécsi Tudoméanyegyetem
Pécs, 2022. 06. 22.



