Oponentsky posudek doktorandské disertacni prace
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Genetic and clinical aspects of the restless legs syndrome.

PiedloZend disertaéni prace je psana v angli¢tiné a ma rozsah 66 stran textu a tabulek a
obrazki -+ seznam literatury + seznam publikaci autorky, kde u jedné je prvni autorkou.

Disertace je rozdélena do 2 ¢asti: klinické a genetické.

Cilem disertace bylo dale prozkoumat patofyziologii a nékteré klinické a genetické aspekty
primérniho a sekundarniho syndromu neklidnych nohou (RLS) a to zejména u pacientti

s roztrouSenou sklerosou (RS). Touto problematikou se $kolitel doktorandky MUDr. D.
Kemlink PhD. a jeho pracovisté zabyva jiz mnoho let a publikovalo fadu vyznamnych praci,
zejména asociac¢nich studii.

V klinické &asti autorka vysetiila prevalenci RLS u ¢eskych pacientti s RS a porovnala u nich
rozsah postiZzeni mozku oproti pacientim s RS, u kterych RLS neni pfitomen. V genetické
Casti je prace vénovana zjiStovani zda nékteré zname geneticke varianty jsou spojeny se
zvySenym rizikem rozvoje RLS u pacientl s RS a to nejen u ¢eskych, ale i v jinych
evropskych populacich.

Zvolené metody jsou adekvatni studované problematice, autorka prokazuje, Ze zvlada
spektrum molekularné biologickych technik véetné nejmodernéjsich vysokokapacitnich
genotypizacnich a hlavné zpracovani jejich vysledkt, dale naro¢né vypocty a statisticka
vyhodnoceni a to jak genetickych asociacnich studii, tak i klinickych nélezt a vysledktit MRI
vySetieni.

Autorka v klinické ¢asti potvrdila vysokou prevalenci RLS mezi ¢eskymi pacienty s RS (32
%), srovnatelné vysokou, jak ukazaly nékteré pfedchozi prace z jinych zemi. Tento vysledek
by mél vést k doporuceni pro praxi, patrat po RLS u pacienti s RS, ktefi si stéZuji na poruchy
spanku. Pfi vyhodnoceni nalez MRI mozku u pacientti s RS + RLS a pacient s RS bez RLS
autorka nezjistila korelaci mezi rozsahem postizeni mozku na zobrazeni MRI a pfiznaky RLS
u pacientil.

V genetické ¢asti studie potvrdila u jedinct z Evropy pro tfi zndmé varianty zvySené riziko
pro RLS, z nichZ nejkonzistentnéji bylo pozorovano pro varianty v BTBD9 genu.

Soucasti disertace jsou celkem 4 publikace s IF, kde je MUDr. J. Pavlikova mezi autory (jesté
pod jménem Vavrova). U sice pouze jediné publikace je doktorandka prvni autorkou, ale jde o
publikaci ve vyznamném mezindrodnim casopise s vyssim IF (IF:3,4). Dalsi 3 publikace, kde
je doktorandka spoluautorkou ve vét§im kolektivu autord jsou vyznamné multicentrické
studie publikované v genetickych ¢asopisech s nejvyssimi IF (25,5; 9,5; 5,5).




Cela disertacni prace ma klasickou a formadlné i obsahové spravnou a vhodnou strukturu a je
napsana srozumitelné. Vytcené cile byly v disertaci splnény a autorka piinesla v praci
odpovédi na hypotézy vyslovené v pocatku.

Na zékladé predlozené disertaéni prace a vysledkiim MUDr. Jany Pavlickové, kterymi
dokézala schopnost samostatné védecké prace na mezinarodni tirovni navrhuji a doporucuji
udéleni titulu philosophiae doctor (Ph.D.)
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