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Oponentsky posudek disertacni prace MUDr. Ondreje Lercha na téma:
Vyuziti pokrocilych zobrazovacich metod k hodnoceni strukturalnich zmén a jejich kognitivnich
korelatti v ¢asné diagnostice neurodegenerativnich onemocnéni mozku

PredloZend prace popisuje vztahy mezi atrofii specifickych mozkovych struktur postizenych
Alzheimerovou nemoci (bazalniho telencefala a medidlniho temporalniho laloku), variant genu ApoE a
kognitivnich funkci v rGznych stadiich Alzheimerovy nemoci a v populaci seniord. Vyzkumné prace
vychazi zejména ze zobrazovacich a klinickych dat longitudinalni kohorty ,,Czech Brain Aging Study”,
logicky na sebe navazuji a zabyvaji se jednoznacné definovanou ¢asti dané problematiky v souladu

s tématem. Cile praci jsou dobfe stanoveny, hypotézy vychazeji z kvalitniho literarniho prehledu a
pouziti metodickych prostredkll véetné statistiky je dostate¢né zdGvodnéno.

Vysledky z tematického okruhu dizertaéni prace byly publikovany v celkem sedmi origindlnich ¢lancich
v Casopisech s IF 4.07 — 5.15, pti¢emz Dr. Lerch je prvnim autorem jedné a druhym autorem tfi z téchto
publikaci. Dr. Lerch je spoluautorem dalSich deviti publikaci s pfibuznou tématikou.

Vlastni disertacni prace ma celkem 72 stran bez priloh a je dobfe organizovana a ¢lenéna.

V Uvodu autor podrobné popisuje neuropatologické zmény v CNS, kognitivni poruchy a zobrazovaci
markery Alzheimerovy nemoci ve vztahu k tématu prace. Experimentalni ¢ast je rozdélena do 6ti
kapitol, které postupné popisuiji cile, metodiku, vysledky, diskusi, zavéry a souhrn pro vSechny prace.
Prvni studie prokazala postupnou atrofizaci paralelné v hipokampu a nékterych podjadrech bazalniho
telencefala u ¢asné (stadium mirné kognitivni poruchy) a pIné rozvinuté Alzheimerovy nemoci. V dalsi
dvou studiich je detailné popisovan vliv atrofie hipokampu, entorhindlniho kortexu a bazalniho
telencefala na vykon v Uloze prostorové separace v ¢asné fazi Alzheimerovy nemoci a u seniort

s mirnou kognitivni poruchou. Ve ¢tvrté studii je zkouman vliv alely (Apo)E4 na vztah mezi atrofii
raznych oblasti (hipokampu, entorhinalniho/frontalniho kortexu a bazalniho telencefala) a vykonu

v testu prostorové navigace. Hlavnim prinosem souboru praci Dr. Lercha (a celého tymu) je
prohloubeni porozuméni vzajemnych vztaht mezi morfologickymi biomarkery a selektivnim
kognitivnim postiZzenim v ¢asné fazi Alzheimerovy nemoci, které je vyuzitelné pfi definovani
diagnostickych a progresivnich biomarker( této choroby. Celkové hodnotim disertacni praci kladné.
Nejsilnéjsi stranky prace jsou kvalitné provedena segmentace méné zkoumanych mozkovych struktur
(bazalni telencefalon) a pouZiti pokrocilych statistickych metod pfi analyze vzajemnych vztah
zkoumanych proménnych.

PredloZena disertacni prace prokazuje predpoklady autora k samostatné tvorivé védecké praci a
spliiuje poZadavky kladené standardné v oboru neurologie. Doporucuji udéleni titulu Ph.D. podle §
47 VS zakona 111/98 Sb.

K praci mam dvé souvisejici otazky:
1. U casti pacientl s Alzheimerovou nemoci mlze byt v Casném stadiu patrna atrofie zadniho

parietdlniho kortexu, diskutuje se i moznost degenerace (noradrenergnich) jader locus coeruleus.
Zvazovali/ analyzovali jste podil atrofie téchto oblasti na poruse prostorové separace/ navigace?



2. Provadéli jste nebo planujete provést skupinovou , whole-brain“ korela¢ni analyzu morfometrickych
parametrd (napf. voxel-based morphometry) a vykonu v testech prostorové kognice? Jaké dalsi oblasti
mozku, kromé medialniho temporalniho laloku, jsou dilezZité pro tyto kognitivni Glohy?
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