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1. Aktualnost tématu diserta¢ni prace.

Téma je aktualni, zkoumani morfometrickych a kognitivnich biomarkert iRBD (idiopathic REM-sleep-
behavior disorder) i samotné PD (Parkinson Disease) miize napomoci k lep§imu pochopeni
patologického procesu progrese od iRBD k PD, tak vyuziti k predikci dal$iho vyvoje v klinické praxi.

2. Splnéni cila disertac¢ni prace.
Disertantka si stanovila 3 hlavni cile:

a) Definice pouzitelného procesu zpracovani pro MR snimky:

Disertantka byla ¢lenem teamu, ktery definoval a odpublikoval metodu automatické kvantifikace
neuromelaninu v substantia nigra. Jde o potencialné velmi uZite¢nou metodu, ktera muze napomoct
k zrychleni procesu kvantifikace zmén neuromelaninu i k sniZeni rizika variability zptisobené rozdily
v individualnich hodnocenich pomoci lidského oka. Definovany cil byl teamem jednoznaéné splnén.

Dalsim z podcilt bodu a) bylo definovat pre-procesingovou pipelinu pro VBM, DBM, SBM (Voxel-
based-, Deformation-based and Surface-based morphometry analysis). Z dostupnych udaju se zda, ze
byly pouZity vice - méné standardni VBM (voxel-wise analysis, , ROl analysis), DBM, SBM metody
které software CAT12 nabizi. Prace neobsahuje srovnani vysledkt potencialnich alternativnich metod
preprocessingu, které by byly pro tuhle specifickou populaci 1épe aplikovatelné nez standardni defaultni
VBM (voxel-wise analysis, ROI analysis), DBM, SBM postupy.

b) Prozkoumani korelace morfologie mozku s kognitivnim vykonem u PD a iRBD

Prace obsahuje analyzu srovnani morfologie mozku mezi skupinami PD, iRBD a HC (meziskupinové
rozdily nedosahovaly pfedem stanovenou hladinu signifikance). Nasledné byly provedeny analyzy
asociace mezi kognitivnimi testy a morfologii mozku, pti¢emz byly pozorovany hlavné asociace
kognit. vykonu a strukturami mozku pomoci VBM analyzy. Definovany cil byl splnén.

¢. Prozkoumadni vlivu vlivu DT (Dual Task) na korelaci morfologie mozku a DTC (Dual task cost)
u PD.

Pacienti s PD byli rozdéleni do skupin (normal DTC vs impaired DTC). Mezi skupinami nebyl
pozorovan rozdil v morfologii mozku (pti korekci FWE). V skupiné¢ PD-nDTC byla u pacienti
pozorovana korelace mezi délkou kroku a denzitou Sedé hmoty v klastru levého precentralniho gyru.
Cil 1ze povazovat za splnén.



3. Metody a postupy FeSeni
Metody a postupy byly adekvatni.

4. Vysledky disertacni prace a konkrétni prinosy disertanta

Hlavni casti disertace je analyza strukturdlnich rozdild mezi HC, iRBD, PD a také asociace
S kognitivnimi testy.

Nebyly pozorovany rozdily v strukturach mozku mezi HC, iRBD, PD pomoci metod implementovanych
v CAT12 (VBM, SBM, DBM) na ptedem zvolené hladin¢€ vyznamnosti ((p<0.05 FWE corr). Pfi dalsi
exploraci byly pozorované trendy smérem k niz$im objemim/denzitdm Sedé hmoty mozku u iRBD
(p<0.05 bez korekce pro mnohocetné srovnani). Byly pozorovany asociace mezi nékterymi
kognitivnimi testy a strukturami mozku, hlavné u skupiny iRBD. Dale byl zkouman vliv DT (Dual
Task) na korelaci morfologie mozku a DTC (Dual task cost) u PD. Disertantka je na publikovanych
pracich na tohle téma prvni autor, se zasadnim pfinosem.

Dalsi ¢ast disertani prace popisuje a metodu automatické kvantifikace neuromelaninu v substantia
nigra. Konkrétni ptinos disertanta tady neni upln¢€ zifejmy, dle potadi autorti v dané publikaci ale nejspis
nebyl hlavni.

5. Vyznam pro praxi a rozvoj studijniho oboru Biomedicinska a klinick4 technika

Automatické kvantifikace neuromelaninu v substantia nigra je potencialné velice uZite¢na metoda,
ktera mtize napomoci k zrychleni procesu kvantifikace zmén neuromelaninu i k sniZeni rizika variability
vysledkd zptisobené rozdily v individualnich hodnocenich pomoci lidského oka.

Cast prace zaméfena na analyzu strukturalnich rozdili mezi HC, iRBD, PD a na asociace
S kognitivnimi testy napomaha k lepSimu pochopeni souvislosti mezi atrofii mozku a kognitivnim
zhorSenim v skorych fazich synukleinopatii. Otevira také potencidlni moznosti k diivéjsi diagnostice
synukleinopatii.

6. Formalni uprava disertacni prace a jeji jazykova trovei

Formalni uprava a jazykova uroven se jevi byt dostacujici. Jsou pozorovany jen malé chyby (tfeba str.
11, ,,sympatric*).

7. Pripominky a zavére¢né zhodnoceni disertacni prace.

Slabsi stranka prace je dle mého nazoru vyrazny nepomér mezi obecnym popisem faktd ziskanym
z predchozi literatury (o iRBD, o PD, o kognitivnich testech, o defaultnich preprocesingovych
pipelinach atd.), které zabiraji 39 (str. (9-42, prevazné také 47-50), zatimco vlastni prace je popsana
nepomérné stru¢néji (metodologie + vysledky na cca 20 stranach (45-46, 51-67, a to jiz v€etné mnoha
obrazki, tabulek, grafi); samotné vysledky vlastni prace disertantky jsou diskutovany na 2,5
stranach. To mi ptijde jako nevyuzita piilezitost, vzhledem k mnozstvi zajimavych vysledku, které by
si zaslouzili mnohem detailnéjsi diskuzi. Jako piiklad lze uvést tfeba: a) rozdilné vysledky za pouziti
voxel-wise metod, vs ROI metod; density vs volume GM; slabsi korelace kognit. testd u PD, HC ve
srovnani siRBD (ev. ¢éastecné spojeno s vétsi variabilitou u iRBD?); diskuze srovnani riznych
preprocesingovych strukturalnich pipelines; detailnéjsi diskuze morfologickych a kognitivnich nalezi
v kontextu srovnani vysledki s jinymi vyzkumnymi skupinami a metanalyzami (viz tieba reference 73-
78, 86-88)); detailngjsi diskuze limitaci prace - pro exploraci asociace s kognitivnim vykonem bylo
pouzito 28 kognitivnich testll a 4 rizné metody analyzy strukturalnich dat (VBM voxel-wise, VBM ROI,



SBM, DBM), pfi¢emz se da predpokladat kolinearita mezi kognit. testy a zaroven Casteény piekryv
vysledkii metod). Dany exploracni postup tak zvysuje riziko falesné pozitivnich vysledkt, co v praci
neni dostatecné diskutovano.

Mezi malé (nepodstatné) chyby Ize =zafadit popis, ze na rozdil od jinych
neurotransmiterii/neuromodulatorti, u melatoninu nezname mechanismus ucinku (G¢inkuje pfes
melatoninové receptory) a také Ze clozapine je inhibitor cholinesterazy (jedna se o antipsychotikum,
primarne blokujici 5-HT2A/5-HT2C serotoninové receptory a D1-4 dopaminové receptory).

Pies mirné vyhrady (stroha diskuze vysledku i limitaci; nejasny prinos disertantky v ¢asti tykajici
se automatické kvantifikace neuromelaninu) 1ze v souhrnu Fict, Ze disertacni prace je zajimava,
dle mého nazoru je pfinosem pro pochopeni vztahu morfologickych a kognitivnich zmén u iRBD
a PD. Disertantka naplnila cile, vysledky své prace publikovala v kvalitnich casopisech a
doporucuji ji kK obhajobé.
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