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Oponentni posudek
na doktorskou dizerta¢ni praci MUDr. Karla Slaise na tema

Difazni parametry mozkové tkané pri ischémii a v pribéhu status epilepticus

PredloZend dizertadni prace ma aktudlni téma a piispiva k ziskani poznatkli o dvou
Zastych typech onemocnéni v soucasné populaci. Jejim cilem je studium difuznich parametrt
v extracelularnim prostoru CNS a jejich zmén pii ischémii a bchem status epilepticus.
PiestoZe prace je vypracovana pouze na zvirecim modelu a nékteré pouzité metody jsou pouze
experimentalni, ziskané poznatky jsou dulezité i pro klinickou praxi a mohou pfispét k lepsim
postuptim Ié¢by.

Prace je rozdélena do 9 zakladnich kapitol. V Gvodni ¢sti jsou shrnuty znalosti o
extracelularnim prostoru nervové tkan¢, moznostech pfenosu informaci mezi buiikami a
faktorech, které prenos omezuji. Jsou zde popsany jednotlivé parametry, které umoziuji
sledovat difizi vody a pohyb iontii, a metody jejich méfeni. Zvlastni kapitoly jsou vénovany
difazi pii hypoxii/ischémii a status epilepticus.

Zakladni cile prace se tykaji zmén difuznich parametri a koncentraci iontl a
yybranych metabolitii v mozkové kiife potkana 1) béhem a kratce po hypoxicko-ischemickém
poskozeni nervové tkané a 2) v prub&hu indukovaného epileptického zachvatu pilokarpinem.

V metodické &asti je vedle experimentalnich postupt zahrnuta i teorie, ktera by mozna
zaslouzila zvlastni kapitolu. Autor popisuje vyrobu dvoukanalovych iontové-selektivnich
mikroelektrod pro K* a TMA®, vraci se k definicim mgfenych difuznich parametri a popisuje
jejich vypodet. Zabyva se zde i zdkladnimi principy MR, které¢ vSak popisuje ne zcela presné.
Je to bohuzel nejspi§ disledek Spatného vybéru pouzité literatury a mensi praxe s danou
metodou. V &asti vénované pokusnym zvitatim chybi pocet a rozdéleni zvirat do jednotlivych
experiment.

Kapitola vysledk je tvofena z publikaci a jejich shrnuti a je rozd€lena podle
jednotlivych experimentalnich otazek polozenych dfive. Diskuse pak vysledky podrobnéji
rozebira, zatimco &asti Zavéry a Souhrn opét shrnuji dosazené poznatky.

V dizerta¢ni praci jsou odkazy na 198 citaci, které jsou fazeny abecedn€ a v textu
jsou uvedeny zopakovanim jména autora(t) a roku vydani. P vice odkazech tento typ
uvadéni referenci maze plsobit dost nepichledné.

Kromé samotného textu dizertaéni prace jsou piiloZeny i publikace, které maji
spojitost s danou problematikou, a seznam publikaéni ¢innosti autora v daném védnim oboru.
Publika¢ni podminky doktorského studia jsou splnény.

Po formalni strance je prace psana piehledné a uceleng, z piipominek bych uvedla jen
drobné nedostatky v syntaxi a doplnéni nazvu dizertatni prace o fakt, ze se tyka
experimentalniho modelu.



K piedlozené praci mam nékolik poznamek tykajicich se magnetické rezonance:

1) Autor Casto zobecfiuje pojem MR zobrazovani (MRI) terminem magnetickd rezonance
(MR). V nékterych &astech textu to je zavad&jici. Totéz plati pro DW-MRI, kdy v ptipadé
§patné rozepsané zkratky neni jasné, zda se jednd o diftizn¢ vazené zobrazovani, nebo
spektroskopii.

2) str. 15-16: Autor porovnava piinos iontoforetické metody a difuzn€¢ vazeného MR
zobrazovani a jednoznadné uptednostiiuje metodu iontoforetickou. Chybi mi zde v3ak
zminka o neinvazivnosti MR, kterd je nespornou vyhodou této metody a umoZiluje potvrdit
ziskané poznatky napt. i v humanni oblasti.

3) Tvrzeni, ze DW-MRI poskytuje informaci jen o ADC vody neni ptesné (str. 15). Nejen, ze
lze z naméteného ADC spocitat napf. tortuozitu, ale pfi kombinaci DW-MRI s T2
relaxometrii lze ziskat i dal8i parametry popisujici extracelularni prostor. Dal3i moznosti je
naméfeni tzv. difuzniho tenzoru. Bylo uvaZovano o té€chto dalsich MR technikach?

V této souvislosti by mé zajimaly odpovédi (ptipadné zkuSenosti) autora na nékolik otazek:

1) Magneticka rezonance zahrnuje razné techniky (napt. MR spektroskopie, MR relaxometrie,
MRI pomoci difizniho tenzoru), které popisuji strukturu nebo biochemické vlastnosti
tkan& in vivo. Vyzkousel autor nebo alespoil uvazoval o téchto neinvazivnich technikach?
Piiklad: Autor pouziva pro vypocet koncentraci vybranych metabolith mikrodialyzu.
Laktat, glukéza a glutamat jsou metabolity, které lze zjistit in vivo pomoci 'H MR
spektroskopie. Pro¢ behem MR vySetfeni s DW-MRI nebyla vyuzita i tato technika a
nasledné porovnana s vysledky mikrodialyzy?

2) str. 41: Pro vyhodnoceni MR obrazi byly pouzity koronalni fezy mozku u obou modell
patologii. Sekvence DW-MRI se v8ak lisi v poétu b faktorti (2 a 4). Pokud nejde o chybu,
pro¢ bylo pouzito rizné b-vazeni?

3) Lze piedpokladat, Ze asové useky, které byly zjistény na modelu laboratorntho potkana
(napf. kritickd délka ischémie), budou stejné i u ¢loveka?

4) str. 75: Jak si autor predstavuje MR vySetieni pacienta s akutnim epileptickym zachvatem?

7 dizertadni prace i piiloZenych dokumentt vyplyva, e MUDr. Karel Slais je schopen
samostatné fesit teoretické i experimentalni védecké problémy. Podle mého ndzoru dizerta¢ni
prace odpovida pozadavkim k udéleni akademického titulu ,,Ph.D.” za jménem a udéleni
tohoto titulu doporucuji.

V Praze dne 24. 7. 2009
Mgr. Monika Dezortova, Ph.D.
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