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Oponentni posudek disert&ni prace
MUDr. Barbory Soukupové Urbanove

Neurosonologické markery progrese kognitivniho deéitu u pacienti s demenci

Oponent: Prof. MUDr. Jii Hor&ek, Ph.D., FCMA

V ramci oponentskéhdizeni byla pedloZzena pracéleurosonologické markery progrese
kognitivniho deficitu u pacienti s demenci Prace v pedlozené podab a) shrnuje
dosavadni poznatky o cévnich rizikovych faktoregir@evech Alzheimerovy nemoci (AN)
se zvlastnim ietelem na mechanismy interakce cévnich a neurodegfémich zmin, a b)
predklada vysledky vlastniho vyzkumu v oblasti nearmdogického vyséeni krevniho

s s

priatoku mozkem u paciefts riznou tizi kognitivniho poklesu.

V teoretické ¢asti predkladané prace autorka siné definuje domény kognitivnich funkci a
jejich zmeny v prab¢hu fyziologického a patologického starnuti. Dalevsauje hlavnim
hypotézam etiopatogeneze demencefinapi gehled poznatk o vaskularnich aspektech
Alzheimerovy nemoci a moznémiiposu neurosonologického vyEati u pacierit s
kognitivnim poklesem. Na problematiku vaskularnpbigzy rozvoje Alzheimerovy nemoci
a vyuziti neurosonologického vyseni pak navazujgraktickd c¢ast, ve které shrnuje
vysledky vlastniho vyzkumu v oblasti neurosonol&gito vySeteni krevniho pitoku
mozkem u pacieits iznou tizi kognitivniho poklesu a cévnich&mmozku.
Konkrétnimcilem praktické ¢asti bylo: 1) pomoci neurosonologického vy&eli zhodnotit
piitomnost mozkové mikro- a makroangiopatie a hodrotikéni stav mozkové cirkulace u
pacienti s kognitivnim poklesem (MCI, demenc#& BN) s nizkymi vaskularnimi riziky, 2)
urcit vhodny neurosonologicky marker progrese MCI agondnce p AN, a 3) zhodnotit
souvislost sledovanych vaskularnich parathefjinych neZz neurosonologickych) s
piitomnosti a progresi kognitivniho poklesu a hodnoterakce dalSich faktdr(rozsah zrén
bilé hmoty na MR mozku, nasitvi alely APOEe4, tradéni vaskularni rizikové faktory).
Hlavni zjiSténi prace zahrnuji potvrzeni futiki poruchy mozkové cirkulace u pacierd
demenci fi AN, v menSi mie i u pacient s MCI. Longitudinalnicast studie potvrdila, Ze
cerebrovaskularni rezervni kapacitaiza predikovat progresi paciégns SCD a MCI do
demence  AN. Konetné, autorka na zakladvlastnich vysledk navrhla optimalizaci
protokolu neurosonologického vyEeni u pacierit s kognitivnim poklesem zaloZenou na
stanoveni cerebrovaskularni rezervni kapacity vop®dBreath-Holding Indexu. Oponent
vysoce ocguje, Ze vysledkem je jasny protokol, vyuzitelnyutimni klinické praxi.

Zhodnoceni prace:

V rdmci zhodnoceni prace se oponent viigel k otdzkam:

a) aktualnost tématu

b) splreni cile disertani prace

c) metodika zpracovani

d) vysledky disertace s uvedenim, jaké nové poynatice pinesla
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e) vyznam pro spotenskou praxi a dalSi rozvogdy
f) ptipominky a dotazy na disertanta
g) vyjadreni, zda lze praci dopatii k obhajolé

a) aktualnost tématu: Tématiku prace povazuji za vysoce aktualni.

b) splnéni cile disertatni prace: Autorka pispiva k sotiasnému stavu znalosti o
neurosonologickych makrech progrese kognitivnitficide u pacient s demenci a vytgné
cile Ize povazovat za sgine.

c) metodika zpracovani: Metodika zpracovani tématu vychazi z analogickytidis a
kreativre je rozviji. Oponent vysoce aoge uspdadani experimentalni prace chajici
prafezovou studii, kterou nasleduje prospektivni pracenakonec shrnuti v podéb
praktickych diagnostickych dopateni.

d) vysledky disertace s uvedenim, jaké nové poznatkprace prinesla: Pracepotvrdila
funkéni poruchu mozkoveé cirkulace u paciest demenciip AN a MCI. Soukasre prinesla
zjisténi, Ze cerebrovaskularni rezervni kapacit&enpredikovat progresi paciéns SCD a
MCI do demence. Vysledky pak shrnula do navrhugkalu neurosonologického vysgeni u
pacienfi s kognitivnim poklesem. Disetfiai prace je zaloZzena na 7 publikacich s IF (z toho
jsou 3 prvoautorské) a jedné prvoautorské bez IF.

e) vyznam pro spoléenskou praxi a dalSi rozvoj ¥dy: Poznatky podporuji jak roli
vaskularnich faktdr v rozvoji AD, tak moZnost vyuziti neurosonologibtiké vySeteni
v diagnostice demenci. Vyznam studii shrnutychte thsert&ni praci povazuji za vysoky
jak z teoretického, tak praktického hlediska.

f) pripominky a dotazy na disertanta:

1) Autorka ve svych studiich vyuzila Hachinskiho isetieké skére. Oponent se v této
souvislosti dovoluje zeptat, jaky je s@asny pohled na diagnostickou roli tohoto
skoru, resp. zda byla jeho diskrimémé& hodnota validovana na zakéadnarketi
ukladani amyloidi3, 18FDG-PET¢I PET s amyloid3 vazicimi ligandy, nebo hladin
tau/fosfo tau v CSF.

2) V celé préaci autorka zmiuje pouze jednou vyuZitelnost EEG (Str. 36). Oporsen
dovoluje pozadat o kratké dophi sokasného pohledu na vyuziti EEG v diagnostice
demenci a to s ohledem na vyrazny pokrok v novyetodikach kvantitativniho EEG
(QEEG).

3) Oponent ockuje Sfi a hloubku teoretick&ast prace. Nicménpostradam oddily
vénovani vyuziti jinych nezli strukturalnich technidRI, piedevSim fMRI ve
vyzkumu patofyziologii demenci, jejich diagnostiee hodnoceni progrese (rfap
Khazaee A. et al.: Clin Neurophysiol. 2015;126(2132-41; Wilson LR et al.: Hum
Brain Mapp. 2019 15;40(15):4551-4563). S ohledem fy&ologickou podstatu
BOLD signalu by mohlo byt vyuziti fMRI zajimaveé whktextu diserténi prace, ktera
vychazi z pedpokladu koexistence neurodegenerativni a vaskuldatologie v
rozvoji AD. V této souvislosti si dovoluji autorkppzadat o kratké shrnuti moznosti
vyuziti fMRI (v¢. funkéni konektivity) v diagnostice demenci a hodnocesjiclp
progrese, fipadre i o spekulaci, jak by fMRI mohlo pomoci vV intepaet
neurosonologickych néléz



NARODNI USTAV DUSEVNIHO zZDRAVI

g) vyjadieni, zda lze praci dopordit k obhajobé:

V prezentovane podehize praci MUDr. B. Soukupova Urbanove doparis entusiasmem
k obhajovacimutrizeni u oborové komise doktorandské disertace dlé78VS zakona
111/98Sh. Bhemiizeni doktorandské disertace bylynbyt objasgny a diskutovany otazky

uvedené pod bodem f).
/D, | . Or&j%‘

Prof. MUDr. Ji ¥i Horaéek, Ph.D., FCMA

V Praze 5. 9. 2019
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