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VsSeobecna charakteristika prace

1**Met a APOE €4 na kognitivni funkce, prostorovou

Prace se zabyva vlivem polymorfism( BDNF Va
orientaci a strukturni zmény relevantnich mozkovych oblasti. PfedloZzeny rukopis je psan v ceském
jazyce, sestava ze 110 stran textu a obsahuje 318 citovanych literarnich pramen(. Podkladem préce jsou
dvé plvodni publikace otisténé v odborném Casopise Journal of Alzheimer’s disease. U jedné z publikaci
je autorka dizertacni prace prvnim a zaroven korespondujicim autorem, u druhé publikace je na

sdileném prvnim misté.

Hodnoceni prace

Prace prokazuje velmi dobrou orientaci autorky v problematice patofyziologie a progrese Alzheimerovy
choroby, kognitivnich a strukturnich marker( Alzheimerovy choroby a mechanism( vlivu polymorfisma
APOE €4 a Val®Met na rozvoj onemocnéni. Pouzita metodika je plné relevantni a vychazi z dlouhodobé
rozvijenych pfistupl Skolitelského pracovisté. Prace cituje nadstandardné vysoké mnoZstvi literarnich
pramend. Vysledky jsou radné popsany, spravné statisticky vyhodnoceny a stfizlivé diskutovany.

Téma préce je velmi aktudlni a pfinosnym zplisobem rozviji poznatky v oboru. Vysledky prace maji
potencial ovlivnit klinickou praxi — stanoveni pfitomnosti rizikovych polymorfismd mize odhalit pacienty
se zvySenym rizikem koverze do demence a rychlejsiho priibéhu onemocnéni. Prace potvrzuje, Ze
geneticka variabilita v genech pro BDNF a APOE zasadnim zplisobem moduluje riziko a rychlost progrese
onemocnéni. Autorka sama v diskusi a zavéru identifikovala hlavni limitaci studii, kterou je nedplné
potvrzeni neuropatologie Alzheimerovy choroby pomoci biomarker(.

Formalni stranka prace je na vysoké Urovni, a nelze k ni mit vyraznéjsich pfipominek. Jeji struktura je
logicka, ma vSechny obvyklé soucasti. V celém textu jsem nasSel pouze jednu gramatickou chybu
(,,okolnosti zplsobili“ na str. 13) a nékolik ojedinélych preklept ¢i drobnych chyb formatovani (napfiklad
text v obr. 1). Opomenut byl popisek u obrazku €. 6 na strané 29.

Dvé pfiloZené publikace maji impaktovy faktorem 3,9, coZ je v rémci oboru nadstandardni. Kromé téchto
publikaci, které jsou podkladem prace, je pfedkladatelka spoluautorkou dalSich 5 pavodnich védeckych



praci, 5 prehledovych ¢lankd, z nichzZ 3 se pfimo vztahuji k tématu dizertacni prace, 2 kniznich kapitol a je
také prvni autorkou rozsahlé monografie o Alzheimerové chorobé. Pfedkladatelka tedy jiz stihla
prokdzat vysokou produktivitu. Tato zkuSenost se zjevné projevuje i na Urovni celé prace a to jak po
strance obsahové, tak i formalni. PfedloZzend prace je velmi kvalitni, pfinadsi originalni védecké vysledky a
jednoznacné prokazuje pfipravenost autorky k samostatné védecké cinnosti. Stanovené cile prace byly
splnény a vysledky radné diskutovany.

Dotazy k obhajobé

1. Ve své prdci se zabyvate volumetrickymi zménami oblasti mozku relevantnich pro Alzheimerovu
chorobu. MuzZete prosim diskutovat, do jaké miry je mozné predpokladat Uméru mezi poklesem
objemu struktury a dbytkem neuron@? Je zndmo, do jaké miry se na Ubytku objemu tkané (napfr.
hipokampu) podepisuji mikrostrukturalni zmény?

2. Ve své prdci jste se zabyvala vyznamem rizikového polymorfismu genu pro BDNF v riziku a
rychlosti progrese Alzheimerovy choroby. Jak hodnotite potencialni vyznam polymorfisma
receptorl TrkB a p75NTR?

3. Jaky je V&s nazor na vyhlidky budouciho vyuZiti APOE a BDNF jako molekularnich cili pro
farmakologickou Ié¢bu Alzheimerovy choroby?

Zavér

Prace spliuje veskeré podminky a nalezitosti a proto ji jednoznaéné doporucuji k obhajobé a pfijeti jako
podkladu k udéleni titulu PhD.
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