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Prace vy$e uvedené autorky se zabyva zavaznym a v poslednich letech stale aktualngj3im
tématem mozné koincidence roztrousené sklerézy (RS) a idiopatickych stfevnich zanéti
(IBD), coz ma vyznam pro zvéaZeni biologické terapie u nemocnych s IBD. Bylo prokézano,
ze jednim z nezadoucich u¢inkd terapie monoklonalnimi protilatkami proti TNF a u
Crohnovy nemoci (CD) a ulcerdzni kolitidy (UC) miiZe byt u téchto nemocnych
demyelinizaéni onemocnéni.

Cilem prace bylo jednak posouzeni a upfesnéni vztahu mezi IBD a RS a pomoci
neurologického screeningu u pacientli s CD pted zahédjenim a v pribéhu terapie anti TNF o a
tim zvy$eni bezpe€nosti této terapie u pacientti s IBD. Dale se prace zabyvala diouhodobym
multidisciplindrnim sledovanim pacientt s IBD, ktefi byli zafazeni do 1é¢by anti TNF o a
kontrolni skupinou bez této terapie. Hlavnim cilem tedy byla vaha, zda zafadit neurologicky
screening, veetné MR mozku, jako standardni vySetfeni u vech pacientti s IBD pied
nasazenim této biologické terapie.

Prace je rozélenéna standardnim zpisobem na teoretickou dst a vlastni vyzkum. V Gvodni
teoretické &dsti se autorka zabyva neurologickymi komplikacemi u pacientd s IBD, zejména
RS, u které jsou popsany podobné imunopatologické mechanizmy jako u IBD. Souéasti této
kapitoly je i definovani CD, epidemiologie a patofyziologie, kde zmitiuje jako vyznamny
rizikovy faktor pozitivni rodinnou anamnézu a podrobnéji rozebira roli environmentalnich
faktord a mikrobiomu v patogenezi IBD, klinicky priibéh IBD, diagnostiku a terapii. V dalsi
Casti prace autorka popisuje mimostfevni p¥iznaky a komplikace onemocnéni a zejména se
podrobné vénuje cili své prace - posouzeni neurologickych komplikaci u CD a jejich
pravd&podobnou patofyziologii. Hodnoti zde nedostate¢né a obtiZné srovnatelné obvykle
retrospektivni literarni idaje, kde &etnost neurologického postizeni je udavéana v rozsahu 3-
67%. Neurologické komplikace u CD tedy pravdépodobné nejsou vzacné, spide ¢asto
nerozpoznané. Mezi nej¢ast&jsi pfiznaky fadi axonalni periferni neuropatii, nejzdvazngj&i jsou
cerebrovaskularni postiZeni, vét§inou na podklad® tromboembolickych piihod, které jsou aZ
4x Cast€jsi neZ u b€zné populace. Neurologické komplikace u CD jsou popisovany i po
podavani n€kterych standardnich 1ékd u IBD, napf. metronidazolu a sulfasalazinu, véetnd
biologické terapie. V soucasné dob& neni doporugeno podavani terapie anti TNF o u pacientll
s RS nebo prokdzanym rizikem jejiho rozvoje.

V druhé€ ¢asti prace (od str. 43) se jiZ autorka zabyva vlastnim vyzkumem. Do prospektivni
studie byli zafazeni nemocni s CD s indikaci k biologické terapii anti TNF a, ktefi splnili
pfedem stanovend kritéria. Zadny nemocny nemal v minulosti neurologické komplikace.
Algoritmus vySetfeni obsahoval detailni neurologické vysetfeni a MR mozku s dvojit& slepym
hodnocenim resp. doplnénim lumbalni punkce a vySetfenim mozkomi¥niho moku u nalezu pti
MR. Celkovd frekvence patologickych neurologickych ndlezii byla 66%, nejéastéji §lo o



areflexii btign{ stény, abnormalni MR nélez byl u 44% nemocnych ( 13 ve skuping lé&enych
biologickou terapii : 9 bez této terapie). U 7 (10%) nemocnych byla po MR provedena
lumbaln{ punkce s pozitivitou nélezu ve 2 pripadech (oba vylougeni z terapie). Déle byla

hemocnych, ktefi byli sledovani vice nez 5 let. Byli zde zachyceni 2 (3%) nemocni s
podezienim na latentni demyelinizagni onemocnéni, coz je signifikantng vice nez u celkové
populace.

mnozstvi citaci je odpovidajici. Formalni Uprava je odpovidajici, tabulky jsou ptehledné a
srozumitelné. Téma je vysoce aktudlni, vzhledem k stéle rostouci incidenci nemocnych s IBD
a vyznamnému narasty pacientli [é¢enych biologickou terapii. NavrZeny dokonalejsi
algoritmus vysetieni by mohl zabrénit zhoreni latentng probihajiciho demyelinizagniho
onemocnéni po nasazeni biologické terapie.

Dizerta¢ni prace spliiuje stanovené cile a doporuéuji autorovi udéleni titulu Ph.D.

K autorce mam nékolik otizek:




mozno podévat tento 1ék v piipadé RS u pacientl s pozitivnimi protilatkami proti J-C
viru, které jsou pfitomny aZ u 50% populace?

2) Biologicka terapie anti TNF a je standardng podavana i v jinych indikacich nez IBD,

napt. v dermatologii nebo revmatologii. Existuji n&jaké informace o nezadoucich
neurologickych w€incich této terapie napt. u psoridzy nebo revmatoidni artritidy?
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