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Oponentsky posudek disertacni prace Mgr. Libuse Noskové

»Biomarkery neurodegenerace vséru a mozkomiSnim moku u pacientu

s vybranymi neurologickymi onemocnénimi“

PredloZzena disertacni prace Mgr. LibuSe Noskové se zabyva ulohou a moznosti
vyuziti  (stanoveni) protilatek proti neurofilamentim a jejich pfrislu§nych
imunokomplexu.

Diserta¢ni prace je tradicné ¢lenéna. V uvodu autorka zpracovala zakladni
informace ohledné biochemie a patobiochemie cytoskeletu neuron(i, dale do studia
zakomponovala a vyuzZila poznatkl ohledné novych metodik stanoveni
imunokomplext neurofilament a odpovidajicich (auto)protilatek jako vhodného
dopliiku znalosti o charakteru imunitni odpovédi namifené proti této dllezité
neurocytoskeletalni slozce. Uvodni kapitola je velmi kvalitng a prehledné& zpracovana
a svédCi o podrobném studiu literatury a vyborné orientaci autorky vdané
problematice.

Cile prace jsou jednoznacné definovany ve dvou hlavnich bodech (viz strana
28). Metodicka ¢ast je velmi pfehledné a srozumitelné sepsana. V této €asti jsou taktéz
uvedeny (a popsany) soubory pacientl. Zde bych rada vyzdvihla a pochvalila skvélou
,mezi-ustavni“ spolupraci.

Zakladem predkladaneé disertacni prace jsou vysledky, diskuse a znacné
mnozstvi publikovanych ¢&lankl v impaktovanych ¢&asopisech. Zde bych zvlasté
upozornila na dvé publikace s IF 5,365 resp. IF 4,808, kde je Mgr. Libuse Noskova
spoluautorem (,Neuroprotective associations of apolipoproteins A-1 and A-Il with neurofilament levels

in early multiple sclerosis”. J Clin Lipidol. 2020 Sep-Oct;14(5):675-684) resp. (,The weak association
between neurofilament levels at multiple sclerosis onset and cognitive performance after 9 years®. Mult

Scler Relat Disord. 2020 Nov;46:102534).
Publikacni aktivita Mgr. LibuSe Noskové béhem jejiho studia byla vS§ak mnohem Sirsi,

jak ukazuji dalSi c¢lanky (opét s vysokym IF), které nemaji primou souvislost



s predkladanou disertacni praci (vice viz bod 2 v Seznamu publikaci: Publikace, bez
vztahu k disertaci: ...; strana 86-87).

Vysledky jsou velmi kvalitné a pfehledné zpracovany na 24 stranach, doplnény
fadou tabulek a grafl. Spravné statisticky vyhodnoceny.

Autorka vSe velmi srozumitelné shrnuje a hodnoti v diskusi, zviasté
problematiku ohledné avidity protilatek a moznost jejiho vyuziti, kdy kriticky hodnoti
své nalezy a diskutuje je ve vztahu k jinym dostupnym publikacim. Autorka splnila oba
cile predkladané prace, které si stanovila a dosahla originalnich a vyznamnych
vysledk.

Autorka se b&hem svého doktorského studia zameérila na optimalizaci metod pro
stanoveni volnych protilatek proti neurofilamentim a jejich imunokomplexd
s odpovidajicim antigenem. Diky snaze o maximalni unifikaci postupu a nastaveni
kalibraéniho ,standardu” tak autorka mohla srovnavat hladiny danych parametr(i v séru
i mozkomisnim moku zejména u pacientt s Alzheimerovou chorobou.

Druhym cilem bylo stanoveni hladin protilatek proti tézkemu fetézci
neurofilament, jejich imunokomplext a avidity (zejména u pacientt s Alzheimerovou
chorobou). U pacientli s AD nebyl nalezen signifikantni rozdil v avidité oproti kontrolni
skupiné. Obdobné pfi stanoveni protilatek proti t&zkym fetézcim neurofilament a jejich
imunokomplext nebyl zjistén signifikantni rozdil v hladinach mezi skupinou kontrol a
pacienti s AD. Signifikantni rozdil v hladiné volnych protilatek a vazanych
imunokomplext byl popsan u pacientl s mirnou kognitivni poruchou oproti kontrolni
skupiné, ale i oproti pacientdm s AD.

Zavérem |ze zhodnotit, Ze predkladana prace Mgr. LibuSe Noskové se zabyva
velmi aktualni problematikou (aplikovaného) vyzkumu se vztahem ke klinické
medicin€. Disertacni prace i autoreferat dokladaji vybornou pfipravenost autorky i jeji
schopnost samostatne védecké prace stejné tak resit aktualni védecké otazky ve
funkénim a spolupracujicim kolektivu.

Predlozena disertaéni prace spliuje poZadavky kladené na doktorskou praci.
Mgr. LibuSse Noskova prokazala, ze je schopna samostatné fesit vyzkumnou
problematiku jak zteoretického, tak z praktického hlediska. Na zakladé téchto
skuteCnosti, doporucuji tuto praci k obhajobé a aby se stala podkladem pro udéleni
titulu Ph.D.



Otazka k obhajobé:

1) Jaké jsou v souCasné dobé komer&né dostupné soupravy pro stanoveni NfH
a z jakého dlvodu jste volila metodu pro stanoveni celkovych NfH?

2) Jsou dostupné informace o hladinach protilatek v preparatech IVIG? (Prip.
zhodnocuje se tato skute¢nost k vysledkim?)

3) Jak byste vysvétlila niz§i miru korelace vy$etfovanych parametri v ramci
kontrolni skupiny ve srovnani se skupinou pacientli s Alzheimerovou
chorobou?
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