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Téma doktorské prace je aktudlni. Soucasné pokroky v 1é¢bé demyelinizaénich onemocnéni
vedou ke zménam v lé¢ebném postupu u nemocnych s roztrousenou sklerézou (RSM). Odhaleni
nepfiznivych zndmek na magnetické rezonanci (MR) vySetreni pak vede ke zmé&ndm ve zvoleném
IéCebném postupu s moznosti v€asného zahajeni vysoce ucinné terapie. Podle souc¢asnych poznatkd
se ukazuje, Ze prediktivni hodnotu pro pfipadnou eskalaci terapie mohou mit i urcité zmény, které Ize
pfi tomto onemocnéni detekovat pomoci MR. Jednou z nich je i pfitomnost Zeleza v mozkové tkdni,
a proto je snaha o jeho kvantifikaci a ptipadné stanoveni prediktivni hodnoty z hlediska nastaveni

dalsi terapie.

Disertacni prace je roz€lenéna na 3 zakladni ¢asti. Ma celkové 98 stran a na konci jsou
pfitazeny publikace autorky k tématu prace. Uvod je vénovan obecnym informacim o roztrousené
skler6ze mozkomisni. Autorka zde seznamuje se zdkladni patofyziologii onemocnéni, diskutuje
klinické formy a zejména pak diagnostiku tohoto demyeliniza¢niho onemocnéné pomoci vysetreni
MR. V rdmci Uvodu pak ukazuje charakteristické MR nalezy tohoto onemocnéni. Zvolena obrazova
dokumentace je edukativni a pfehlednd. Na obrazcich jsou také zvyraznény dllezité detaily, které
nam pomadhaji v diagnostice tohoto onemocnéni. Dalsi ¢ast Uvodu vénuje autorka vysvétleni funkce
Zeleza v lidském organismu a mozku. Zarovefi nds seznamuje s moznosti méreni obsahu Zeleza

v mozkové tkani.

Cile disertacni prace jsou jasné stanovené s uvedenim jednoznacéné formulovanych hypotéz.

Zaroven jsou zde i popsany zplsoby jejiho ovéreni.
Vlastni védeckd ¢ast prace je roz€lenéna na dvé kapitoly.

Prvni kapitola se vénuje zkoumani zmén magnetické susceptibility v podkorovych strukturdch mozku
a v mozkové kiife v souvislosti s fyziologickym starnutim. Dle vysledk{ se ukazuje, Ze dochazi

k nerovhomérnému ukladani Zeleza v mozku béhem stdrnuti. K nejvétsi akumulaci Zeleza dochazi

v oblastech mozku spojenych s motorikou a ¢astech mozku zodpovédnych za visudlni a kognitivni

funkce. Rozdilna se ukazuje i akumulace v rliznych ¢astech thalamu.



Dalsim vystupem je konstatovani, Ze u onemaocnéni RSM dochazi k akceleraci atrofie mozku. Tento
fakt pak mlze s pomoci vyuZiti umélé inteligence (Al) vyrazné napomoci s posouzenim ucinnosti

Ié¢by tohoto onemocnéni. Vlastni stanovena hypotéza byla potvrzena.

Druha kapitola ve védecké ¢asti disertacni prace se zabyva kvantifikaci biomarker( oxida¢niho stresu
v mozkomiSnim moku a séru vcetné jejich vztahu k mozkové atrofii. Ddle sleduje akumulaci Zeleza

v mozku. V této ¢asti autorka prokazala vétsi atrofii ve skupiné prvotné diagnostikovanych pacientd
s RSM oproti srovnavacimu souboru zdravych jedincti. Markery oxidac¢niho stresu v likvoru nebyly
spojeny s Ubytkem tkdné ani s Ubytkem Zeleza ve striatu a globus pallidus v ranném stadiu RSM.
Hladiny ostatni biomarkerd ukazuji na rozdilny mechanismus akumulace Zeleza v mozku pfi

oxidac¢nim stresu. Pvodné stanovend hypotéza tak byla vyvracena.

Text je psan srozumitelné a prehledné. Jako drobné negativum, nesnizujici kvalitu prace, vidim

nesourodost v jazyku tabulek (tabulky s vystupy statistiky jsou uvedené v anglickém jazyce).

K praci nemam Zadnou kritickou pfipominku. Je patrné, Ze autorka se dlouhodobé tématu vénuje,

coZ potvrzuje doplnénim svych publikaci na dané téma v disertacni praci.

Otazky: -

1. Jaky je soucasny pohled na pfiznak centrdlni venuly a paramagneticky prstenec kolem loZiska
RSM?

2. Dochazi ke zménam paramagnetického prstence v priibéhu léCby?

3. Jaké jsou soucasné moznosti Al pro stanoveni mnozstvi Zeleza v mozku — existuiji jiz komercni

SW reseni?
Zaveér:

MUDr. Romana Burgetova prokazala tviréi dovednost a schopnost samostatné védecké prace.
PredloZena prace splnila vSechny pozadavky na disertacni praci, a proto ji doporucuji k obhajobé.
V pripadé Uspésné obhajoby doporuéuji MUDr. Romané Burgetové udélit titul Ph.D. podle paragrafu

47 zakona ¢. 111/1998 Sb. o vysokych Skolach a o zméné a doplnéni dalSich zakonu.
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