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Dizerta¢ni prace zkouma metabolom, specificky neuroaktivni steroidy (NAS), u pacienti
s prvni epizodou psychotického onemocnéni a u jejich zdravych sourozenct. Jejim primarnim
cilem bylo testovat hypotézu, zda NAS mohou byt rizikovym faktorem nebo endofenotypem pro
vznik psychotického onemocnéni. Mezi dal$imi cili bylo ovérit, zda kognitivni deficit je platnym
endofenotypem psychotického onemocnéni a zkoumat vzadjemné vztahy mezi NAS a kognitivnimi

funkcemi.

Vavodni teoretické ¢asti doktorand pFinds$i velmi zasvéceny prehled znalosti o
schizofrenii, véetné znamych teorii o jeji etiopatogenezi, genetickych faktorech, kognitivnich
funkcich pacientii s psyché6zou, objastiuje koncept endofenotypii a Glohu neuroaktivnich steroid

v CNS.

V experimentalni ¢asti autor popisuje metodiku a vysledky vlastni originalni studie, ktera
se zaméfila na hladiny NAS a jejich vztah ke kognitivnim funkcim u pacientt s prvni epizodou
psychotického onemocnéni, u jejich zdravych sourozencii a u kontrolnich jedincii. Studijni soubor
tvorilo 67 jedincti a vysledky ukazaly signifikantni skupinové rozdily v hladinach nékterych NAS
(kortizol, testosteron, dihydrotestosteron), NAS také vyznamné interferovaly s kognitivnim
vykonem. Oslabeni kognitivnich funkeci u pacientd, ale i u jejich zdravych sourozenct potvrdilo
kognitivni deficit jako endofenotyp psychotického onemocnéni. Prestoze se nepodafilo
jednoznalné prokazat testovanou hypotézu, Ze NAS mohou byt endofenotypem schizofrenie
(limitaci je velikost souboru, potencialni efekt antipsychotické medikace), jedna se o velmi cenné

vysledky, které nachazeji efekt NAS na kognici.

Dizertacni prace je systematicky zpracovana, prehledna, s vlastnimi origindlnimi daty a
shrnuje vysledky celého doktorského studia neurovéd. Svédéi o hlubokém vhledu autora do
problematiky psychotickych onemocnéni a jejich etiopatogeneze, ocenit je tfeba piedeviim
plvodni origindlni myslenku ve zkoumani neurobiologie psychéz. MUDr. Knytl b&hem svého
studia prokazal velmi dobré predpoklady k védecké praci, neustéle prohlubuje svoje znalosti, je

systematicky, dokdZe analyticky uvazovat a syntetizovat poznatky.



Vysledky své prace MUDr. Knytl prezentoval na védeckych konferencich, domacich i
zahrani¢nich, a to v podobé ustnich sdéleni i postert. Publikoval celkem 10 ¢lanki in extenso
v Casopisech s impakt faktorem, z toho 2 publikace shrnuji vysledky vlastni dizerta¢ni prace a

v ¢lanku, ktery shrnuje hlavni vysledky je prvnim autorem; celkovy IF je 34,7.

MUDr. Knytl splnil vSechny pfedpoklady k ispésnému zakonéeni postgradualniho studia,

dizertaéni praci doporucuji k obhajobé doktorského titulu.
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