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Oponovana prace se zabyva otazkou, zda muze byt metabolom povazovan za endofenotyp
psychotického onemocnéni. Hlavnim cilem bylo zhodnotit sérové hladiny neuroaktivnich
steroidu u skupin pacientl s prvni epizodou psychozy, jejich zdravych sourozenci a zdravych
nepiibuznych kontrolnich jedinct — zda pfipadné zménéné hladiny neuroaktivnich steroidu je
mozno povazovat za endofenotyp psychézy. Rovnéz byly hodnoceny kognitivni funkce,
jejichz poruchy jiz byly jako endotenotyp psychdzy v minulosti prokdzany a zkoumany jejich
vztah k hladinam neuroaktivnich steroidi. Celkem bylo analyzovano 16 pacienti, 22
sourozencu a 29 nepiibuznych kontrol. V nékterych pripadech byly odhaleny zmény hladin
neuroaktivnich steroidi (kortizol, testosteron a dihydrotestosteron) mezi uvedenymi
skupinami subjektu. Stejné tak byly nalezeny rozdily v kognitivnich doménach mezi témito
soubory. U téméf vSech kognitivnich nalezi byla prokazana interakce s hladinou
neuroaktivnich steroidu. Vysledky mohly byt ovlivnény podavanim psychofarmak, ktera
hladiny neuroaktivnich steroidt ovliviuji. Na zdkladé vysledku studie nebylo jednozna¢né
stanoveno, ze hladiny neuroaktivnich steroidi jsou endofenotypem psychdzy. Pfinosné je
viak nalezeni jejich souvislosti s kognitivnimi funkcemi.

Aktudlnost fesené¢ho tématu

Téma je bez pochyby aktudlni, stéle chybi objektivni (laboratorni) diagnostika psychotickych
poruch. Pritkaz metabolomu jakozto endofenotypu psychézy by mohl napomoci diagnostice i
[é¢bé psychoz.

Pouzité metody a postupy

Tyto jsou adekvatni tématu. byly pouzity neuropsychologické testy a stanoveni
neuroaktivnich steroidii v krvi. Stejné tak pouzité statistické metody odpovidaly tématu.

Vysledky prace (nové védecké poznatky)

Na zaklad¢ vysledki studie neni mozno tvrdit, ze krevni hladiny neuroaktivnich steroidu jsou
endofenotypem psychdzy. Piinosem je vsak prukaz interakci neuroaktivnich steroidi

s kognitivnimi funkcemi. To mize byt tématem dalsi vyzkumné prace.

Kvalita formalniho zpracovani dizertace

Adekvatni, prace je uspofadana logicky a pfehledné. Véty jsou dobie strukturovény.

Vyznam prace pro dalsi rozvoj védniho oboru

Vysledky vyzkumu posouvaji nase poznani v oblasti endofenotypt psychozy, coz muze byt
vyuzito v projektech navazujicich.



Moznosti aplikace vysledku prace v praxi

Vysledky bude mozno aplikovat v praxi v budoucnu, pokud se déle prokaze vyznam
neuroaktivnich steroidi pro kognitivni funkce pacientt se schizofrenii.

Prednosti prace

Hledani endofenotypti schizofrenie je velmi potiebné k jeji objektivni diagnostice a
personalizaci terapie. Zkoumani hypotézy, zda metabolom miize byt endofenotypem
psychozy je aktualné modernim védeckym trendem.

Dosti originalni je také hodnoceni vztahu neuroaktivnich steroidi ke kognitivnim funkcim.
Obsah hodnocené prace odrazi kvalitni védecky pfistup jejiho autora a celého pracovisté
(Narodni tstav dusevniho zdravi). které je §pickovym v ramci Ceské republiky i mezindrodng.

Nedostatky prace

Studie je prufezova, pfitom endofenotyp ma byt trait-marker daného onemocnéni, ma se
vyskytovat dlouhodobé, vhodnéjsi by bylo sledovani prospektivni.

Sourozenci pacientl byli aktudlné zdravi, bez prodromil psychdzy, ani to vSak nemuze
vylougit, ze psychozou onemocni v budoucnu.

Do studie bylo zahrnuto jen 16 pacientt, to odpovida spiSe studii pilotni.

Ve vyzkumu hledani pti¢in schizofrenie autor spravné uvadi studie typu GWAS (genome-
wide association study), opomiji vsak pristup jest¢ modernejsi — GEWIS (gene-environment-
wide interaction study).

Na stran¢ 57 je titulek odstavce ..Vysledky neuroaktivnich steroidi™. Dle autora by tedy
neuroaktivni steroidy mély mit n¢jaké vysledky, obdobné jako naptiklad sportovei. Jde o
jazykovou neobratnost, Iépe by bylo napsat ..Vysledky hodnoceni hladin neuroaktivnich
steroidd®.

Otazka pro autora prace k diskuzi pii obhajobé

Na strané 74 autor piSe, Ze je vhodné studovat uvedenou problematiku zvIast’ u jednotlivych
pohlavi. Nemohu si odpustit zaludnou otazku: V soucasné dobé jsou stale vice uznavany
desitky az stovky rtznych pohlavi. Jak se s tim v ramci vyzkumu neuroaktivnich steroidu u
psychozy vyporadat? '

Ziavér: Dizertalni prace prokazuje predpoklady autora k samostatné tvorivé védecké
priaci a k udéleni titulu ,,Ph.D.* za jménem.
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