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dizerta¢ni prace Mgr. Barbory Vitverové:

Skolitel: Prof. PharmDr. Petr Nachtigal, Ph.D., Farmaceuticka fakulta v UK, Hradec Kralové

Doktorandka se ve své préci zabyvala hodnocenim novych marker( aterogeneze a jejich vyznamu pro
vznik a préibéh aterosklerotického tepenného postizeni u rozdilnych mysich model. Hlavnim
zkoumanym biomarkerem, jehoZ piisobeni autorka sledovala a dokumentovala, byl TGF-R receptor il
(endoglin, ENG) a konkrétné rozdily v biologickém chovéni jeho tkéfiové (ENG) a volné formy nalézané
v séru (solublini endoglin, SENG). sENG pfedstavuje odstépenou extracelularni doménu ENG. Na
zakladé fady experimentélnich praci shrnutych v publikacich, které jsou soucdsti prace, autorka
navrhuje, Ze role endoglinu v aterogenezi je ambivalentni: zatimco tkanova forma se zésadné pozitivné
uplatiiuje v metabolismu oxidu dusnatého (NO) a udrzuje tak spravnou endotelidlni funkci, SENG muze
slouZit jako marker akcelerace aterosklerotickych cévnich zména a destabilizace ateromu, nebot jeho

vy§si koncentrace nachazime u situaci provazenych endotelidlni dysfunkci.

Po formdlni strance je hodnocena préce zpracovana podle pozadavki kladenych na dizertacni prace a
spliiuje véechna formalni kritéria. Clenéni i rozsah jednotlivych kapitol jsou spravné a adekvétni.
Celkové je text velmi dobfe a ¢tivé zpracovan, snadno se v ném lze orientovat, za zvlasté zdafilé
z tohoto hlediska povaZuji sekce Gvodu diky jejich systematickému zpracovani. Metodicka Cast je
zpracovana prehledné. Zvolené metody byly spravné vybrany k ovéfeni stanovenych hypotéz. Opét
musim na tomto misté vyzdvihnout preciznost metodického zpracovani. Vysledky pozorovani

jednozna&né podporuji zavéry prace. PouZitd literatura je adekvatni, citace vhodné a aktudlni.

Prace je pozoruhodnd z nékolika aspektd. Za prvé pouZiti nékolika my3ich modelli zavedenych ve studiu
poruch metabolismu lipidd a aterogeneze umoiznuijici srovnani vhodnosti modell pro jednotlivé typy
studii. Za druhé zavedeni novych metodickych postupi a komplexni pojeti experimentaini prace
s vyhodnocenim vlivu riiznych intervenci (dietnich, farmakologickych). Za tfeti ocefiuji spektrum
védecké prace, do které se doktorandka b&hem studia zapojila od pfipravy a planovani experimentd,
po provadéni rliznych ¢€asti laboratornich analyz aZ po hodnoceni vysledk(i a pfipravu publikaci.
Autorginy nélezy shrnuje fada origindlnich a jedna prehledova publikace v mezinarodnich Casopisech

s uvadénym impact factorem.



Doktorandce bych poloZil nasledujici otazky.

1. Ktery z pouZitych my3ich modell je podle autordina ndzoru nejvhodnéjsi ke studiu vlivu

intervenci na pribéh aterosklerdzy z hlediska pouZitelnosti zjiSténych dat u ¢lovéka?

2. Jaka je citlivost laboratorni metodiky stanoveni sérového endoglinu na pribéh preanalytické
faze? Byla vprlbéhu experimentli pozorovana vyraznd variabilita v zdvislosti na

preanalytickych podminkach?

3. Vjednom ze zkoumanych experimentalnich modelll zamérenych na detekci morfologického
poskozeni myokardu ve vztahu k expresi endoglinu neprokazala autorka negativni vztah
(absence zvySené exprese marker(i degenerace ¢i remodelace nebo aktivace zanétlivé kaskady
na urovni kardiomyocytu). Byly obdobné morfologické studie provedeny na Grovni velkych

arterii a pripadné s jakym vysledkem?

Celkové hodnoceni:
Dizertaéni prace Mgr. Barbory Vitverové spliiuje vSechny formalini i vécné podminky doktorandské

dizertacni prace a zcela jisté ji Ize doporucit k obhajobé.

Autorka spliiuje i dalsi kritéria pro udéleni védeckého titulu ,Philosophiae Doctor (Ph.D.)” a jako
oponent doporucuji, aby tento titul byl kandidatce udélen.
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