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Oponentsky posudek disertacni prace MUDr. Zuzany Nedélské na téma:
Asociace morfometrickych a metabolickych biomarkerti s kognitivnim postizenim u Lewy body a
Alzheimerovy demence

Na prvnim misté je tfeba zminit, Ze predloZena prace vychazi z mimoradného védeckého a
publika¢niho vykonu autorky. Vysledky z tematického okruhu dizertacni prace byly publikovany v
celkem 31 originalnich ¢lancich v ¢asopisech s IF 3.1 — 13.3, pficemz Dr. Nedélska je prvni autorkou 9
z nich, véetné publikaci v ¢asopisech jako Proceedings of the National Academy of Sciences of the
United States of America, JAMA Network Open, Neurology nebo Movement Disorders.

Vlastni disertacni prace ma celkem 111 stran bez literatury a pfiloh a je dobfe organizovana a ¢lenéna
ve standardnim formatu. Velmi kladné hodnotim fakt, Ze je prace psana v anglickém jazyce.

V Uvodu autorka velmi podrobné a Ctivé popisuje vztah starnuti, neurodegenerace a kognitivnich
poruch, stejné jako jejich neuropatologické, molekularné biologické a zobrazovaci aspekty.

Vlastni vyzkumna prace zahrnuje nékolik studii zamérenych na rlizné aspekty demence, konkrétné na
Alzheimerovu chorobu a demenci s Lewyho télisky (DLB). Studie | se hlavné vénuje vztahu mezi
poruchou alocentrické prostorové navigace a atrofii pravého hippocampu. Studie Il jasné demonstruje
specificnost vysetreni prostorové navigace a jeji malou varianci v porovnani s jinymi kognitivnimi
doménami u Alzheimerovy choroby. Studie lll prokdzala poruchu rozpoznavani emociondlni prozodie
hlasu u pacientd s mirnou kognitivni poruchou i plné rozvinutou demenci u Alzheimerovy nemoci a jeji
vztah k atrofii cingula a temporalniho laloku. Studie IV ukazala, Ze metabolické zmény v zadnim cingulu
detekované pomoci MRS predikuji akumulaci patologického beta-amyloidu u zdravych senior.
Nasledné studie, V-X, se vénuji pfedevsim DLB a pfinaseji nové poznatky o moZnostech jejiho
zobrazovani.

Hlavnim pfinosem souboru praci Dr. Nedélské je prohloubeni porozuméni vzajemnych vztah( mezi
morfologickymi biomarkery a kognitivnim postizenim u Alzheimerovy nemoci se zamérenim na
atypické kognitivni testy a zejména systematické studium rady zobrazovacich metod u demence

s Lewyho télisky, které testuji jejich pouZitelnost pro ¢asnou diagnostiku a longitudindlni monitorovani
této nemoci.

Zavérem, tato dizertacni prace je vyznamnym prinosem pro obor neurodegenerativnich onemocnéni.
Jeji kvalita je nadstandardni a dokumentuje hluboky vhled a zajem autorky o problematiku.

PredloZena disertacni prace dokumentuje schopnosti autorky samostatné tvorivé védecké prace a
spliiuje poZadavky kladené standardné v oboru neurologie. Doporucuji udéleni titulu Ph.D. podle §
47 VS zakona 111/98 Sb.

Otazky:

1. Ve studii ,V“ autorka porovnava longitudinalni vyvoj atrofie u ,Cisté” LBD a LBD s Alzheimerovskou
ko-patologii. Alzheimerovské neuropatologické zmény jsou pfitom uvadény jako molekularni



rozliSovaci znak mezi demenci u Parkinsonovy nemoci (PDD) a LBD. Zajimal by mé ndzor autorky na
klinickou prakti¢nost a teoretickou podloZenost rozliSovani DLB a PDD.

2. Pti absenci vhodného ligandu k zobrazeni abnormalniho alfa-synukleinu in vivo a minimalni mozkové
atrofii u LBD, jaka je podle autorky nejperspektivné;jsi zobrazovaci metoda (pro blizkou budoucnost)
pro diagnostiku DLB, zejména v jejich ¢asnych stadiich?
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