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Formalni aprava: Prace sestava z (1) teoretické ¢asti (str. 12-26), (1) z vlastni
experimentalni ¢asti, ktera je rozdélena do 3 celkl/studii, ve kterych se autor zabyva
jednotlivymi polysomnografickymi a behavioralnimi projevy RBD tak, jak avizuje nazev prace
(str. 28-66) (lll) z prehledu literatury (str. 67-77) a (IV) pfiloh, ktere obsahuji 4 prvoautorské
studie, ve kterych autor shrnuje hlavni vysledky své dizertacni prace (uvefejnéne v Journal of
Sleep Research, Sleep, Ceska a slovenska neurologie a neurochirurgie, Prague Medical
Report) + 2 spoluautorské prace, které jsou rovnéz podkladem disertacni prace + dalsi 2
studie, které bezprostiedng s tématem disertacni prace nesouvisi, ale na kterych autor v
prubéhu postgradualniho studia rovnéz spolupracoval.

Aktualnost tématu disertaéni prace:

Dizertadni prace se vénuje velmi aktualnimu tématu a tim je Porucha chovani v REM spanku
(RBD). Jedna se o onemocnéni charakterizované abnormaini motorickou aktivitou v REM
spanku, které bezprostfedné odrazi probihajici snovou aktivitu. Takové chovani s sebou
nese zavazné riziko zranéni ve spanku, at uz vlastni nebo zranéni spolunocleznika. Jesté
zasadnéjsi je viak skutednost, Ze idiopaticka forma RBD pfedchazi rozvoji piné manifestniho
neurodegenerativniho postizeni, a z hlediska vyzkumu je tedy stézejni se touto skupinou
pacientll zabyvat a to s ohledem na rizikové faktory, markery ¢asné konverze a ev. | budouci
moznosti protektivni I€Cby.

Teoreticka ¢ast disertacni prace:

V teoretické &asti se autor pfehledné a v dostateéném rozsahu vénuje definici vlastniho
onemocnéni s dirazem na jeho polysomnografické a behavioralni charakteristiky, kterymi se
poté podrobné zabyva v ramci viastni experimentaini casti.

Doporutila bych pouze citace uvadét v casove posloupnosti, v jaké byly publikovany
(napf. str.15, 16, 17..). Pokud byla jako latence spanku hodnocena doba od zhasnuti svetel
do zadatku stadia NREM 2 (str. 14), doporucila bych na to upozomit v experimentalni ¢asti.
nebot to mlze zkreslit mnozstvi SPT ev. %WASO & %NREM 1. Domnivam se, Ze aktualni
kritérium pro trvani PLM je 0,5-10sek. V ¢asti tykajici se RWA neni jednoznacne uvedeno,
ve kterych EMG svodech autor hodnoti any RWA (str.20). U obrazku by bylo s vyhodou
uvést, Ze se jedna o 30sek. epochu.

Vlastni experimentalni prace:

Cilem vlastni experimentalni studie bylo sledovat skupinu nemocnych s idiopatickou formou
RBD s ohledem na rozvoj manifestnino neurogeneretivnino onemocneni, najit a otestovat
novy polysomnograficky marker fenokonverze, provest analyzu pohybl v ramci RBD za
pomoci noéniho video-zaznamu a kvantifikovat excesivni fragmentarni myoklonus (FM).

Do studie bylo zafazeno 55 pacientl s idiopatickou formou RBD, ktefi byli sledovani po dobu
2.3 +0.7 let. S roéni mirou konverze do manifestni synukleinopatie 5,5%.

Viysledky experimentalni &asti studie: Autor potvrdil stanovenou hypotézu, ze smisena RWA
(kterou mj. definoval) je prediktivnim markerem bliZici se fenokonverze, na rozdil od
mnozstvi elementarnich pohybll zaznamenanych béhem REM spanku na no¢nim video-
zaznamu v ramci polysomnografického vysetfeni. Dale potvrdil vy$si vyskyt excesivniho FM




u pacienty s idiopatickou formou RBD v porovnani s kontrolni skupinou. Hypotéza, Ze FM mé
vy$Si intenzitu u tohoto onemocnéni nebyla potvrzena ani jeji korelace s RWA.

Autor stanovené cile presvéddéivé splnil, coz shrnuje v kapitole "Zavéry a zhodnoceni cilt a
hypotéz". ZdUraznuje budouci smér vyzkumu, ktery vidi zejména v longitudinalnim sledovani
a rozsireni souboru téchto pacientu.

Otazky k experimentalni praci:

Limitaci prace, jako je relativné kratky follow-up/nizsi pocet zkonvertovanych pacientl ¢i
pocet subjektl pfi analyze FM, si je autor védom a sam je v predloZené praci definuje.
Vzhledem k literarné udavané silné intraindividualni variabilité behavioralnich projevi RBD
Z noci na noc, by stalo za zvazeni provedeni vysetfeni ve 2 po sobé nasledujicich nocich.

Velice ocenuji predlozenou praci | z hlediska jejiho naro¢ného zpracovani, zejm.
manualniho/vizualniho hodnoceni véech makro- i mikrostrukturalnich parametri spanku.

Dotazala bych se pouze na mené oéekavane vysledky ev. na metodiku:

1) Z hlediska vlastni klinické zku$enosti i pomérné presveédcivych literarnich udaju vidim
jako prekvapivy vysledek, Ze uzivani antidepresiv nijak neovlivnilo vyskyt RWA.
Nebyla u pacientu na antidepresivech (23,6% souboru) zaznamenana ani suprese
REM spanku ve smyslu prodlouzené latence REM ¢i redukce percentualniho
zastoupeni tohoto stadia? Tabulka .3 popisujici polysomnograficky profil pacientu
s RBD latenci REM spanku neuvadi (str. 37).

2) SIMBAR zapojeni bylo vytvofeno za ucelem precizovat diagnostiku RBD, jak si autor
vysvétluje, Ze se nelisi zkonvertovani a nezkonvertovani pacienti z hlediska SIMBAR
skore?

3) Autor diskutuje vyskyt nadmérne denni spavosti jako mozny projev onemocneni Ci
pfiznak Parkinsonovy nemoci (str.56). Nemohli mit tito pacienti pfi PLMI 49,8 (str.51)
spise komorbidni PLMD?

K vlastni metodice:

4) Nebranilo hodnoceni RWA mnozstvi dechovych udalosti? Primérné AHI u pacientl
je 10,2 (str.37). Spankova apnoe byva Casto vazana na REM spanek, proto se
domnivam, ze i tento index mohl hodnoceni znesnadnit stejné jako PLMI 32,1,

5) Prumérné AHI kontrolniho souboru odpovidalo stiedné tézke spankové apnoi (AHI
18,6), byla u nich polysomnografie provadéna az po zalé€eni pomoci CPAP?

6) Pfi hodnoceni behavioralnich projeva autor uvadi jako jednu z kategorii: lokaliazce —
hlava, bryskni, trhavé pohyby. Jak Ize v takovém pfipadé diferencovat sijovy
myoklonus? Jak autor fesil definicni prekryv fazicke aktivity a FM?

7) Dale autor uvadi, ze FDS je fazicky sval, ktery vykazuje pouze fazickou aktivitu a
tonicka u néj zpravidla nebyva zaznamenana (str.32). Napi. Oudiette et al. 2011,
popisuje charakteristicky obraz atonického zapésti s tonickou posturou prstl u
pacientll s RBD, neodpovida to zjisténym vysledkum?

Zaver:
* Doktorand si zvolil vysoce aktualni téma
Pouzil adekvani diagnostické metody
Formalni zpracovani je pfehledné, srozumitelné a vystizné
Hodnocena diserta¢ni prace presvédcivé spinila stanovené cile

Prace pfinasi cenné nové poznatky pro rozvoj biomedicinského vyzkumu i pro
klinickou praxi
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Prace prokazuje predpoklady k samostatné tvorivé védecké praci disertanta.

Doporucuji komisi tuto praci po uspésné obhajobé pfijmout a udélit uchazeci titul

Ph.D. za jménem.

V Praze dne 20.8.2019 MUDr. Jitka Buskova, Ph.D.
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