Oponentsky posudek na doktorskou disertacni praci
Mgr. Anny PotaCove

Remodelace myokardu za riznych patologickych stavi

Dokforska disertadni prace Mgr. Anny Potacove vznikla pod vedenim doc.
MUDr. Michaely Adamcové, Ph.D. z Ustavu fyziologie Lékarské fakulty
v Hradci Kralové a ve spolupraci s nékolika dalsimi pracovistmi v ramci
postgraduainiho doktorského studia.

Spis je ¢lenén na 7 casti, obsahuje 103 strany a seznam literatury s 213
citacemi. V teoretické &asti se autorka zabyvé definici, prevalenci, etiologii a
stadii srdeéniho selhani a shrnuje dosavadni vysledky poznani tykajici se
obecné charakteristiky protein(t myokardu, struktury, klasifikace a aktivace
matrixovych metaloproteindz a jejich ulohy pfi srdegnim selhani. Dale se
vénuje srdednim troponinim, modelu NO deficitni hypertenze a modeiu
antracykliny indukovane kardiomyopatie.

Experimentalni studie zahrnuji feseni dil&éi problematiky srdegni remodelace
ve vztahu k nékterym potencidlnim terapeutickym zasahiim a jsou také
pfispévkem k podstate, ev. hodnoceni kardiotoxicity antracyklint. Autorka se
zaméfila na stanoveni hemodynamické zmeny — systolického krevniho flaku,
zmén bilkovinného profilu myokardu a koncentrace hydroxyprolinu — markeru
fibrozy na modelu L-NAME indukované hypertenze laboratorniho potkana a
moznostmi jejiho farmakologického ovlivnéni melatoninem a latkami
zasahujicimi do  systemu renin-angiotensin-aldosteron. Na  modelu
antracyklinové kardiomyopatie kralika in vivo byly hodnoceny systolické
funkce echokardiograficky, EKG, bilkovinny profil myokardu, koncentrace
hydroxyprolinu, aktivity metaloproteindz, koncentrace troponintl a dopinény
histologickym vySetfenim srdce. Myokardialni po3kozeni anfracykliny bylo
studovano také na modelu in vitro na izolovanych neonatalnich komorovych
kardiomyocytech a na buné&éné linii embryonalnich kardiomyobiasti
laboratorniho  potkana  sledovanim  zmén morfologie,  Zivotnosti,
biochemickych markerl média, troponinti a akfivity metaloproteinaz.

Disertadni prace je napsana srozumitelné, je dobfe dokumentovana a
obsahuje plvodni vysledky.

Problematika dizertaéni prace je aktudini a celospoletensky vyznamna s
ohledem na incidenci a zavaznost kardiovaskularnich onemocnéni a vysoké
riziko jejich morbidity a mortality.

V disertaéni praci v8ak postradam seznam publikaci autorky, které autorka
uvadi pouze v autoreferatu. V seznamu literatury disertaéni préace je uvedena



jedna prace autorky publikovana v &asopise s impaktovanym faktorem
s prvnim autorstvim a 3 prace, ve kterych je spoluautorkou, z nichZ 2 jsou
publikovany v Sasopisech s impaktovanymi faktory. Jedna se o prace, které
jsou citovany v kapitole Diskuze. Tato kapitola je pomé&mé rozsahla, zabyva
se viak pfevazné analyzou soutasného stavu poznéni vyplyvajici z praci
jinych autordl. Domnivam se, Ze viastni pfinos autorky k feseni problematiky
pro Gtenafe &i oponenta zde neni dostatedné vymezen, zdlraznén a

podpofen citacemi plvodnich praci.

Po formalni strance jsem zaznamenala nékolik drobnych piehlédnuti a pouZiti
vyrazd, které by mohly byt v Eeském textu nahrazeny vyrazy ¢eskymi (napf.
validovany model, melatonin interaguje a pod.).

Tyto formaini piipominky vsak nemaji viiv na kladné hodnoceni dizertaéni
prace.

Mgr. Anna Potacové je autorkou a spoluautorkou celkem 10 ptivodnich praci
a 3 prehlednych &lankd. Z nich 7 bylo otisténo v Gasopisech s impaktovanymi
faktory. U 3 praci je prvni autorkou, jedna z nich byla oti§téna v Casopise
s impaktovanym faktorem.

Zavér: protoze autorka realizovala a sepsala disertacni praci, ktera spliuje
pozadavky kladené na disertacni praci v oboru a publikovala jako autorka a
spoluautorka 13 &lankl in extenso, doporuduji disertaéni praci pfijmout k
obhajob& a Mgr. Anné Potacové udglit titul Ph.D.
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