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oponentskÝ posudek disertační práce z oboru neuroIogie PhDr. Terezv
Šteckové ..Kognitivní doménv a roztroušená sk|eróza.,

obsah v|astní disertační práce je zpracován v rozsahu 96 stran a je rozdě|en na obecnou část, kde
autorka popisuje k|inické parametry roztroušené sk|erózy a dá|e charakterizuje jednot|ivá
neuropsycho|ogická vyšetření se zaměřením na kognitivnífunkce, zejména pozornost, paměť a
exekutivnífunkce u roztroušené sk|erózy. Da|ším významným sledovaným parametrem je deprese.
Podrobně je v obecné části popsána baterie neuropsycho|ogických testů použitých pro s|edování
jednotl ivých kohort pacientů. Da|šíčást je věnována Iiterárnímu přeh|edu týkajícímu se kore|ací
strukturálních změn za využití MR| pro jednot|ivé kognit ivnídomény. Možnosti farmako|ogického
ovlivnění kognit ivních poruch u RS jsou uvedeny v přeh|edné tabu|ce.

Ve speciá|ní části disertační práce je uveden popis jednot|ivých zkoumaných souborů pacientů (C|S,
RR- Rs(5), RR-Rs(10), popis testů v baterii neuropsychologického vyšetření, dále parametry vyšetření
magnetickou rezonancí a statistické zpracování. Výs|edky jednot|ivých měřeníjsou uvedeny
v přeh|edných tabulkách a diagramech. V podkapito|e jsou shrnuty závěry disertační práce ve 4
bodech :

a)kognitivní poruchy u CIS svou charakteristikou odpovídají kognitivním poruchám vyskytujícím se
v pozdějších stádiích RS, b)závažnost kognitivního postiženía depresivnísymptomatiky nemá
souvis|ost s dé|kou onemocnění, c) kognit ivní dysfunkce je provázena atrofiítha|amu již od počátku
onemocnění, d)tíže kognítivního postižení je přímo úměrná rozsahu thalamického poškození

Disertační práce dá|e obsahuje |iteraturu a v pří|oze jsou uvedeny odborné pub|ikace autorky
v impaktovaných časopisech s uvedenou tématikou, zejména pub|ikace ,,Tha|amic atrophy and
cognit ive impairment in c|inica||y iso|ated syndrome and mu|tip|e sclerosis, v časopise JournaI of the
Neurological Sciences,2014.

Výše uvedené závěry disertační práce přispívají k dalšímu proh|oubenízna|ostío vývoji kognit ivního
deficitů u pacientů s ClS a atakovitou formou roztroušené sk|erózy z h|ediska časového průběhu
onemocnění a přinášejínový poznatek o strukturá|ním korelátu kognitivního deficitu v podobě
atrofie tha|amu. Autoři samí uvádějí relativně menšírozsah testovaných souborů pacientů a
doporučují ověření na větších souborech.

Dotazv oponenta k diskuzi v rámci obhaiobv:

1.) proč autorka zvo|i|a jako strukturá|ní kore|át neurokognitivních změn (zejména paměti a
exekutivních funkcí) právě tha|amus, strukturu integrovanou především do senzitivního systému?

2)|zez h|ediska neuropsychoIogických metod, uvést metodu nebo jej ich kombinaci, která specif icky
testuje thalamus, přiobecně známé komp|exníintegraci subsystémů v rámci CNS ?

3)je známo, že ne každá kore|ace mezi parametry znamená kauzá|nívztah, autorka přisuzuje atrofi i
tha|amu kauzá|ní rol i př i vzniku kognit ivního deficitu nebo kore|ace těchto parametrů spíše odráží
globá|nízměny(atrofie) v ce|ém centrálním nervovém systému ?



Před|ožená disertační práce PhDr. Terezy Šteckové odpovídá požadavkům k|adeným na tento typ
práce. Cí|e by|y stanoveny adekvátně, metodické řešeníodpovídá současným standardům , výsledky
jsou originá|ní a jsou přínosem pro obor.

Po stránce formální uspořádanosti a jazykové úrovně práce p|ně vyhovuje požadavkům.

odborné články autorky odpovídají požadovaným nárokům a by|y uveřejněny v zahraničních a
tuzemských impaktovaných časopisech'

Disertační práci PhDr. Terezy šteckové doporučuji k obhajobě a na základě úspěšné obhajoby
k udělení akademického tituIu doktor ve zkratce Ph.D. dle 9 47 Zákona o vysokých školách č.tl|98
sb.

V Brně dne L4'7.2ot4
Doc. MuDt
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Vážený pán
prof. MUDr. Petr Kaňovský, GSc.
předseda oborové rady DSP Neurologie
LF UP v Olomouci

V Brně dne 19.  7.2014

YáŽený pane profesore,

dovo|uji si vám před|oŽit oponentský posudek dizertační práce PhDr. Terezy Šteckové ..Kognitivní

domény a roztroušená skleróza.'.

charakteristika práce
Práce je rozdě|ena na obecnou a speciá|ní část. obecná je věnována roztrouŠené sk|erÓze (cca 10
stran), oboru zájmu neuropsycho|ogie (cca 10 stran), na coŽ navazuje přeh|ed změn kognitivních funkcíu
RS (cca 10 stran). Speciá|níčást je věnovaná v|astníexperimentá|ní práci, podané na cca 20 stranách.

Cí|em v|astní práce bylo 1) popsat neuropsycho|ogický profi| pacientů s k|inicky izolovaným syndromem
(C|S) a roztroušenou sk|erÓzou s různou dé|kou trvání nemoci, 2) potvrdit atrofii tha|amu a 3) popsat
vztah mezive|ikostítha|amu a kognitivními poruchami u těchto pacientů.

Pro tyto úče|y by|y zatazeny 3 skupiny pacientů - jedna zahrnovala pacienty s C|S (n = 19), druhé dvě
pacienty s RS nemocné 5 (n = 15) a 10 |et (n = 9). Kontro|nískupinu tvoři|o 19 zdravých jedinců' Skupiny
by|y srovnate|né věkem, poh|avím, dé|kou vzdě|ání. Pacienti byli vyŠetření neuropsycho|ogickou baterií,
kteiá zahrnova|a testy exekutivních funkcí, verbá|nÍ f|uence, vizuospaciá|ní pozorovnosti, pozornosti,
psychomotorického tempa (WcsT, Tower of London, Stroop, TMT, VFT, JLo' BVMT.R (Brief
visuospatia| memory test), DSST)). Aktuá|ní psychický stav by| hodnocený Bekovou sebeposuzovací
Šká|ou deprese. Morfo|ogie subkortiká|ních ob|astÍ by|a hodnocena pomocí vo|umetrie (pomocí FSL
too|boxu - FI RST automatickou segmentací subkortiká|ních ob|astí).

Práce potvrdi|a atrofii tha|amu bi|at. TaktéŽ by|y pozorovány signif. korelace mezi thalamickým objemem
a-
- někteými neuropsychologickýmitesty z pouŽité baterie (počtem perseverativnÍch chyb, ToL' TMT..
mnoŽstvím da|ších), ne však s výkonem verbá|níf|uence, vizuo-spaciá|ní paměti, monitoringem výkonu
a chyby (Stroop).

- skÓrem Beckovy Šká|y

Výs|edky jsou korektně a stříz|ivě interpretovány a jsou z nich Vyvozeny odpovídajíci závěry. Práce má
zj-evný xtiňicx1i i neurovědní význam, protoŽe potvzuje význam změn morfo|ogie a Íunkce jiŽ v počátcích
nemobi, bez p|ně rozvinutých da|ších deficitů. Pro mě překvapivě nesouvisí tíŽe kognitivní poruch s
dé|kou nemoci.

Poznámky
Není uveděno zdůvodnění cí|ů studie, tj. jakým způsobem má práce přispívat k objasnění dosavadních
nejasností Či mezer ve zna|ostech. Uchazeěka sice uvádí, Že cí|em práce je charakterizovat kognitivní
prófi| pacientů s C|S, neuvádí a|e, v čem design její studie reaguje na prob|émy dosavadních prací.
Stejná situace se týká i druhého cí|e práce, ktený navazuje na práce Houtchense z r, 2007 a Benedicta z
r. ,žols, kteří taktéŽ pozorova|i kore|át mezi atrofií tha|amu a kognitivním výkonem, dokonce jiŽ u ClS
(Henry et al., 2008, Ramasamy et al., 2009).



17 pacientů uŽíva|o SSRI antidepresiva, tj. |ze usuzovat na afektivnÍ symptomatologii u ěásti pacientů.
Význam tohoto faktu však nenÍ diskutován - např. v kontextu v|ivu na výkon V neuropsychologických
testech.

Hůře srozumite|ná je diskuse výs|edků na str. 63, kde se uvádÍ, Že ''nejvÍce narušenými ob|astmi by|y
|exiká|ní verbá|nÍ f|uence....'. Je ve|mi obtíŽné od|išit, co jsou ná|ezy v|astní práce a co jsou výs|edky
předchozích studií.

Ve|mi zajímavé by by|o kva|itativnÍ zhodnocení mezi |oka|izací poruch bí|é hmoty v rámci RS a profi|em
výkonu V neuropsycho|ogické baterii'

otázky
1) Jaká je etio|ogie a patologie tha|amických změn u ClS?

2) Je moŽné na zák|adě skóre BD| usuzovat na depresi či na její tíŽi? SouvisÍ skÓre BD| s uŽívánÍm
antidepresiv? Jak je moŽné interpretovat vztah mezi atrofií tha|amu a subjektvními psychickými
potíŽemi? Vy BD| ná|ezy interpretujete v kontextu ''fyzického omezení a adaptaci rodiny.. -
diskuze na str. 63. Jaké pro toto tvzení máte podklady a jak do toho zapadá ná|ez souvislosti s
atrofií thalamu, kteý by naznaěova|,,organickou afektivnÍ poruchu..? Nebo míra tha|amické atrofie
odráŽ1míru neuro|ogického postiŽení a |ze pak oěekávat častější ',adaptační poruchy..?

3) Je moŽné nějak interpretovat se|ektivnÍ vztahy mezi objemem thalamu a kognitivními doménami'
tj. např. signif. vztah k exekutivním funkcím, naopak nepřítomnost vztahu s verbá|ní fluencí nebo
kognitivn ím konf|iktem?

4) Jak by| korigován efekt mnohočetného porovnání? Změní se nějak výs|edky práce po aplikaci
Bonferroniho nebo jiné korekce?

Závěr
Závěrem |ze říci, Že práce splňuje poŽadavky kladené na dizertaci v oboru neuro|ogie, dr. Štecková v ní
dokáza|a zák|adní vědecké kompetence a práci proto doporučuji k obhajobě (pod|e paragrafu 47 VŠ
zákona 111l98 Sb.) a v případě úspěšné obhajoby udě|enÍakademického titu|u doktor, ve zkratce Ph.D.

Ph.D.
Brno

Doc. MtJDr. TomáŠ
Psychiatrická k|inika LF MU a



Oponentský posudek disertační práce PhDr. Terezy Šteckové' psychol ožky
oddělení klinické psychologie FNoL zpracované na téma: Kognitivní
domény a roztroušená skleróza.

Práce se ternaticky řadí do oboru psychologi e a zároveňposuzuje morfologické změny
mozku, konkrétně atrofii talamů.

Úvodní část práce poskytuje základniinformace o roztroušené skleróze a neuropsychologii.
Dovoluje pochopit lrodnocení souboru nemocných i těm, kteří se psychologií hlouběji
nezabývqi.

Práce hodnotí soubor 43 pacientů' kteří podstoupili standardizované neuropsychologické testy
a měřerrí integrity talamů. Celý soubor byl rozdělen do 3 menších skupin podle platné
klasifi kace roztroušené sklerózy.

Měření intrakraniáIních a talamických objemů bylo prováděné automaticky převzatou
metodikou.

Jak vyplývá z výsledků práce, publikací a studované literatury kognitivní poruchy korelují
s různou mírou atrofie talamů a jsou přítomné již v počátečních stádiích onemocnění , kdy je
nroŽné trplatr.rit kognitivní rehabilitaci a zamezitprohlubování ta1amické atroÍie.
V tom spatřuji hlavní přínos disertační práce.

Diskutována je také souvislost délky onemocnění azávažnosti kognitivních funkcí.
Disertační práce je přehledná, bez formálních nedostatků. Drobné nepřesnosti v textu nemaií
podstatný vliv na uváděnó výsledky.

Disertační práce je podpořena 4 vědeckými publikacemi a soubornými vědeckými pracemi
převáŽně V recenzovaných vědeckých časopisek, u 3 publikacíje PhDr. Štefková první
autorlcou.

Větší počet vyšetřovaných pacientů v souboru by určitě zvýšil význam záv&tlvyhotovené
práce.

PředloŽenou dizertačni práci doporučuji k obhajobě.

V olornouc| ÍI, ] , 2014

Doc. MUDr. Stanislava


