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Souhrnna charakteristika piedloZené prdace

Ptedlozena dizertacni prace ma celkem 88 cislovanych stran a obsahuje déale 4 ptilohy (na
necislovanych stranach). Na vlastni text prace véetné literatury ptipada 77 stran. Pred textem
jsou zafazeny prohlaseni autorky, podékovani, abstrakt a klicova slova v ¢eské a anglické verzi,
seznam pouzitych zkratek a obsah prace. Za textem je pak souhrn prace v ¢eském a anglickém
jazyce, pouzita literatura a seznam publikaci autorky, a to jak téch, které jsou podkladem
posuzované dizertacni prace, tak i dalSich publikaci, které jejim podkladem nejsou. Soucasti
dizertacni prace jsou také 4 ptilohy, kterymi jsou vyznamné publikace uchazecky vztahujici se
k tématu posuzované prace.

Prace je zameéfena na aktualni problematiku postizeni tenkych nervovych vldken jako
nejéastéjsich komplikaci diabetu mellitu (DM). Casné detekce neuropatickych zmén je u téchto
pacientll podkladem intenzifikace terapie DM. Tato intervence (spolu se zvySenim pohybové
aktivity, redukci hmotnosti a dal§imi intervencemi v oblasti Zivotniho stylu) ma pak potencial
zbrzdit, zastavit a podle nékterych publikovanych praci dokonce casteCné zvratit rozvoj
periferné neurogennich zmén. Casna detekce DPN a z ni vyplyvajici intervence tedy mohou
vyznamné ovlivnit dal§i pribéh onemocnéni, coz akcentuje vyznam Casné diagnostiky tohoto
postizeni. ReSené téma je tedy velmi aktualni, coz doklada i pocet publikaci na toto téma
v databazi PubMed (diabetic neuropathy: 7.556 za poslednich 5 let, small fiber neuropathy:
613 za poslednich 5 let, narist u prvniho terminu o 19 % a u druhého o 36 % oproti predeslému
Sletému obdobi, tdaje k 4.8.2022)

Cilem prace bylo (1) zhodnotit moznost vyuziti termického kvantitativniho testovani senzitivity
(QST) kidentifikaci diabetiki s vy$8im rizikem kardialni autonomni neuropatic (CAN) a
distalni symetrické polyneuropatie; (2) posoudit vliv pfitomnosti CAN na rozvoj aterosklerdzy
a (3) zhodnotit prevalenci a rizikové faktory deprese a tizkosti u pacienti s diabetickou
neuropatii.



Cesky i anglicky souhrn vysvétluji volbu tématu uchazetkou a sumarizuji cile prace a
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abstraktu je uspokojiva.

Vlastni text prace je Clenén na tvod do feSené problematiky, definici cili prace, popis
nejvyznamngj$ich metod vyuzivanych pro jejich dosazeni v jednotlivych komentovanych
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Prvni ¢ast prace je obecnym ivodem do problematiky diabetické neuropatie. Obsahuje definici
zékladnich pojmu v¢. kritérii pro stanoveni diagn6zy DM, klasifikaci diabetické neuropatie v¢.
popisu typt nervovych vldken a jejich funkci, a také zékladni epidemiologicka data vztahujici
se k DM a DPN. Dalsi kapitola je vénovana etiopatogenezi diabetické somatické a autonomni
neuropatie a jejim rizikovym faktoriim. Podrobné je rozebrana zejména problematika poSkozeni
tenkych nervovych vlaken a to jak zhlediska prezentace formou diabetické somatické
neuropatie, tak neuropatie autonomni. U obou jednotek je podrobn¢ uvedena jejich klinicka
manifestace a diagnostické moznosti. Vyznamna pozornost je vénovana piedevsim otazce testil
kardiovaskularnich autonomnich reflexti a dal$ich diagnostickych metod reflektujicich funkce
autonomniho nervového systému. Posledni kapitola tvodni obecné ¢asti je pak vénovana otdzce
managementu diabetické neuropatie a to jak z hlediska screeningu a moznosti prevence tohoto
postizeni, tak také z hlediska 1écby v¢. terapie nejvyznamnégjSich symptomii diabetické
somatické a autonomni neuropatie. Tato ¢ast prace vychazi z recentni literatury a udaje v ni
uvedené odpovidaji aktualnim poznatklim o problematice diabetické neuropatie.

Druha ¢ast shrnuje hypotézy a cile jednotlivych publikaci uchazecky vztahujicich se k tématu
dizertaéni prace. Védecké hypotézy vSech 4 komentovanych praci vychdzeji ze soucasného
poznani dané problematiky a jsou racionalni a plauzibilni, podobné¢ jako z nich vyplyvajici cile.

Ve treti ¢asti autorka shrnuje soubor a metodiku jednotlivych komentovanych praci. Pouzité
diagnostické metody se mezi jednotlivymi publikacemi zcasti prolinaji, coZ je logickym
diisledkem skutecnosti, Ze se vSechny publikace vztahuji k identickému spole¢nému feSenému
tématu, které je nahlizeno z riznych aspektti. Jedna se piredevsim o funkéni testy autonomniho
nervového systému a kvantitativniho testovani senzitivity (QST), dominantné testovani
termickych modalit. Velikost souboru u vSech posuzovanych publikaci i1 jeho demografické
charakteristiky odpovidaji vytyCenym cilim a zvolend metodika vcetné statistického
zpracovani je adekvatni.

Ve Ctvrté ¢asti prace uvadi autorka vysledky jednotlivych komentovanych praci.

- Prvni komentovand prace je zaméfena na moZznost vyuZiti termického QST
Vv identifikaci pacientil s kardiovaskuldrni autonomni neuropatii. Podkladem pro tuto
uvahu je skutecnost, Ze senzitivni vlakna zprostiedkujicich termickou percepci patii ke
stejnym typim nervovych vlaken jako vldkna autonomni a lze tedy ptfedpokladat
soucasné postizeni obou téchto typu vldken. Prostfednictvim ROC analyzy prace
prokézala uspokojivou diagnostickou validitu testovani termickych praht pro chlad i
teplo v identifikaci pacientii s kardiovaskularni autonomni neuropatii. Dal$i zvyseni
diagnostické validity bylo mozné dosdhnout kombinaci vice hodnocenych QST
parametr.

- Druhé prace byla zamétfena na souvislost kardiovaskularni autonomni neuropatie a
aterosklerdzy hodnocené pomoci karotické intimomedialni Site (CIMT) u pacient
s DM 1. typu. Pro analyzu bylo pouzito nékolik modell logistické regresni analyzy,



vV nichz byla CIMT hodnocena jako zavisla proménna. Prace prokazala vyznamnou
asociaci CIMT s vékem, body-mass indexem, hodnotami systolického krevniho tlaku a
diagnézou DM 1. typu byl prokdzan také vyznamny vliv kardiovaskularni autonomni
neuropatie na CIMT a to nezavisle na znamych rizikovych faktorech aterosklerdzy, coz
autofi interpretuji tak, ze by kardiovaskuldrni autonomni neuropatie mohla hrat vliv
V patogenezi aterosklerozy karotickych tepen u pacientti s DM 1. typu.

- Tteti prace reflektuje diagnostické moznosti termického QST u diabetikti 1. typu. U
téchto pacientli prokazala signifikantni elevaci termickych prahti pro teplo i chlad na
DKK s akcentaci v distalnich ¢astech koncetin, coz odpovida typické length-dependent
distribuci polyneuropatii. Frekvence vyskytu abnormit i jejich mira nartstaly s trvanim
DM. Prace tak potvrdila, ze termické QST je vhodnym, jednoduchym nenaro¢nym a
validnim biomarkerem vyuzitelnym k diagnostice a monitoraci vyvoje diabetické
neuropatie.

- Posledni publikace byla zamétena na hodnoceni vyskytu deprese a izkosti u pacient
s bolestivou a nebolestivou diabetickou polyneuropatii, DM bez polyneuropatiec a
zdravych kontrol. Nejvyssi vyskyt obou psychiatrickych onemocnéni byl zaznamenan
u pacientd a bolestivou DPN, mensi u pacienti s nebolestivou DPN a jesté nizsi u
diabetikli bez polyneuropatie. I v posledni skupiné byl vSak vyskyt deprese i uzkosti
vys$i nez u zdravych kontrol. VSechny popsané rozdily byly vysoce statisticky
vyznamné. Nasledné¢ byly pomoci jednorozmérné analyzy identifikovany rizikové
faktory vyskytu deprese a uzkosti, jejichz vyznam byl poté prehodnocen pomoci
vicerozmérnych modelll. Jako nezavislé rizikové faktory rozvoje deprese i iizkosti byly
V ramci vicerozmérné regrese identifikovany vys$si mira bolesti, tize polyneuropatie,
katastrofické mysleni, DM 2.typu, niz§i vék a zenské pohlavi.

Zjistene vysledky a jejich interpretace ve vSech hodnocenych publikacich odpovidaji
vyty¢enym ciliim a metoddm vcetné statistickych a predstavuji rozSifeni aktualniho poznani
dané problematiky.

V paté ¢asti uchazecka diskutuje vysledky jednotlivych publikaci v kontextu diive publikované
literatury. Diskutovana literatura je aktudlni a relevantni a uchazeckou zjisténé vysledky dobie
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v odpovidajicich oblastech.

V Sesté Casti (zavér) uchazecka sumarizuje nejvyznamnéjsi vysledky a jejich praktické
aplikace. VSechny publikované studie uchazecky maji jasny prakticky piinos a zlepSuji
moznosti diagnostiky autonomni ¢i somatické diabetické polyneuropatie, poukazuji na moznou
souvislost diabetické autonomni kardiovaskularni neuropatie s ateroskler6zou a upozornuji na
Casty vyskyt deprese a uzkosti u pacientt s diabetickou polyneuropatii (a to zejména bolestivou)
a identifikuji jejich rizikové faktory.

Dizertaéni praci pak zakoncuje souhrn v ¢eském i1 anglickém jazyce a seznam pouzité literatury
a publikaci uchazecky.

Literatura obsahuje vice nez 200 citaci, ptiblizn¢ polovina z nich byla publikovana v poslednich
10 letech — literarni zdroje jsou tedy aktudlni a jejich rozsah odpovida posuzovanému typu
prace. Format citaci je jednotny a odpovida standardu.



Prilohy dizertacni prace tvoii plné texty 4 publikaci uchazecky, vztahujicich se k tématu
dizerta¢ni prace. Jedna se o dvé prvoautorské prace uchazecky, publikované v ¢asopisech Brain
and behavior (impakt faktor (IF) 2,708) a Ceskd a slovenskd neurologie a neurochirurgie (IF
0,368), a dvé prace spoluautorské, publikované v ¢asopisech Diabetes research and clinical
practice (IF 2,548) a European journal of pain (IF 3,931). Hodnoceny soubor, metodika,
vysledky a zavéry vSech zminénych publikaci jsou podrobné rozebrany vyse v ramci vlastni
dizertace a nejsou proto znovu blize popsany v této ¢asti posudku.

Aktualnost zvoleného tématu je vysoka, jedna se o dilezitou problematiku tykajici se
vyznamné casti populace. Téma je aktudlni v narodnim i mezindrodnim méfitku, o ¢emz
vypovidaji publikace uchazecky v zahrani¢nich impaktovanych Casopisech a obecny pocet
publikaci na toto téma v medicinskych databazich.

Splnéni cili dizertacni prdace, vyznam pro spolec¢nost a dalsi rozvoj védy: cile dizertacni prace
byly splnény. Vysledky prace uchazecky rozsitily diagnostické moznosti Casnych stadii
diabetické autonomni i somatické neuropatie, prispely k objasnéni souvislosti mezi diabetickou
neuropatii a ateroskler6zou, upozornily na vysoky vyskyt deprese a uzkosti u pacientll
s diabetickou neuropatii a identifikovaly rizikové faktory téchto vyznamnych psychiatrickych
komorbidit.

Piimérenost metodiky, zvolené k naplnéni cilu dizertacni prdce: zvolena metodika je ve vSech
hodnocenych publikacich adekvani vyty¢enym cilim.

Viastni vysledky posuzované prace jsou shrnuty vyse v jejim popisu.

Jazykova uroveri prdce je uspokojiva, pouzivané terminy jsou v souladu s aktualné uzivanou
odbornou terminologii. V praci zachyceno jen nékolik drobnych pteklept, v nékterych
piipadech jsou nespravné pouzity ¢arky (vétSinou chybi) nebo je pouzity nespravny pad. Jde
ale spiSe o ojedin€lé chyby, které jsou s ohledem na rozsah prace akceptovatelné.

Piipominky a dotazy oponenta
Recenzent nema k posuzované praci zavazné obsahové ani formalni vyhrady.
Dotazy k predlozené praci:

- Prvoautorskd prace uchazecky poukazuje na moznost vyuZziti termického QST
Vv diagnostice kardiovaskuldrni autonomni neuropatie. Bylo by pro tento ticel mozné
vyuzit 1 dalSi (vétSinou objektivnéjsi) metody hodnoceni somatickych tenkych
nervovych vlaken (napf. kozni biopsii, konfokalni mikroskopii rohovky ¢i pain-related
evokované potencialy)?

- Jedna z komentovanych praci uchazecky poukazuje na souvislost mezi kardiovaskularni
autonomni neuropatii a rozvojem ateroskler6zy. Autofi interpretuji tuto souvislost tak,
ze kardiovaskularni autonomni neuropatie muze pfispivat K rozvoji aterosklerozy.
Nemohla by vSak byt kauzalni souvislost spiSe opacna, tedy Ze aterosklerdza ptispiva
k rozvoji autonomni neuropatie?

Souhrn publikacni aktivity uchazecky

Tti z piilozenych plnotextovych praci byly publikovany v impaktovanych zahrani¢nich
casopisech s IF nad 2,5. Z toho v jednom piipad¢ jde o praci prvoautorskou (Brain and



behavior, IF 2,708). Druhd prvoautorska prace uchazeCky je publikovana v Ceské
recenzovaném Gasopise s IF (Ceska a slovenska neurologie a neurochirurgie, IF 0,368). Dalsi
dvée spoluautorské prace, které jsou také soucasti komentované¢ho souboru, maji souhrnny IF
6,479. Kromé toho je uchazecka spoluautorkou dalSich 8 praci, které nejsou podkladem
dizertacni prace, z toho 3 praci publikovanych v impaktovanych casopisech. Jedna z téchto
publikaci je excelentni, velmi vysoce impaktovana (Brain, IF 13,501; prvni kvartil i decil
v Neurologii i Neurovédach, JIF percentil v Neurologii 97,41, v Neurovédach 95,80).

Souhrnny IF prvoautorskych publikaci uchazecky je 3,076. U spoluautorskych praci je
souhrnny IF 23,384. Souhrnny IF vSech jejich praci je tedy 26,46, v fad¢ piripadu jde vSak o
publikace nevztahujici se pfimo k tématu feSené dizertacni prace.

V souhrnu tedy uchazecka ptekrac¢uje minimalni pozadavky oborové rady na pocet publikaci
nutnych pro pfedlozeni dizertacni prace a zejména jejich souhrnny IF.

Zaveérecné hodnoceni

Diserta¢ni prace MUDr. Veroniky Potockové na téma ,,PoSkozeni tenkych nervovych vlaken
v perifernim a autonomnim nervovém systému u diabetikii spliuje pozadavky kladené
standardné na prace tohoto typu. Studentka zvolila pro svoji dizertaci aktualni téma v narodnim
1 mezinarodnim meéfitku, vytycila si realistické a jasné formulované cile, pro jejichz naplnéni
zvolila odpovidajici metody. Pfi zpracovani tématu dizertace prokazala tvirci schopnosti a
predpoklady k samostatné védecké praci. Je autorkou ¢i spoluautorkou ftady praci,
publikovanych v zahrani¢nich i domacich impaktovanych casopisech (a spoluautorsky také
v Casopisech bez IF). Jeji publikacni aktivita piekracuje minimalni pozadavky oborové
rady oboru Neurovédy. Dizertadni praci doporuéuji k obhajobé podle §47 VS zakona 111/98
Sb. V ptipad¢ ispésSné obhajoby doporucuji udelit uchazecce akademicky titul doktor ve zkratce
,»Ph.D." dle pfislusného zakona.

V Brn¢, dne 10.8.2022 odb. as. MUDr. Stanislav Vohanka, CSc., MBA
Neurologicka klinika LF MU a FN Brno



