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PiedloZend prace ma 115 stran textu a zahrnuje 18 obrazk(, 14 grafti a 9 tabulek. Je
¢lenéna do 8 kapitol podle piehledného desetinného tiidéni. Nadto jsou na zacatku prace uvedeny
¢esky a anglicky souhrn a dikladné zpracovany seznam zkratek. Graficka uprava ma vysokou
urovetl, umocnénou zafazenim autentické fotodokumentace a barevnych grafi. Autor disledng
pouZziva doporuceny zpilisob psani Ceskych ndzvil enzymiu.

Zpracovani teoreticke ¢asti bych oznacil za piikladné. Metodicka ¢ast je dostateéné
podrobna. Pokladam za vhodné zminit, Ze se autor dokazal disledné vyhnout i tak Castému
nesvaru, jako je udavani podminek centrifugace potem otadek; namisto toho spravné uvadi
ndsobky g. Posledni, osma kapitola obsahuje seznam 108 reprezentativnich praci zahraniénich i
Ceskych autort, vztahujicich se k feSené problematice.

Téma prace:

Tématem prace je studium zmén oxidoredukéni rovnovahy. Zahrnuje ¢ast metodickou a
¢ast modelovych studii, v niz byly metodické postupy, vypracované autorem, aplikovany na
feseni specializované xenobiotické a toxikologické problematiky. Jde o aktualni téma, které se
Siroce promita do fyziologického, patofyziologického a farmakologického vyzkumu.

Cile prace:

Cile prace jsou precizné definovany. Autor se v metodické ¢asti zabyval optimalizaci
spektrofluorimetrické metody pro stanoveni glutathionu. V ¢4sti modelovych studif zkoumal
mechanismy toxického plisobeni acetaminofenu v Cerstvé izolovanych potkanich hepatocytech.
Dilezitou kapitolou je bliz8i prostudovani zmén aktivity gluathionreduktazy po pisobeni
acetaminofenu.

Metody zpracovani:

Vysledky disertaéni prace se opiraji o vyuziti modernich metod a postupli. Autor navazal
v technické ¢asti své prace, kdy fesil problematiku spektrofluorimetrického stanoveni
glutathionu, na pfedchozi Udaje publikované v literatuie a na zakladé jejich rozboru dokézal
zvolit spravné metodické vychodisko. Své vysledky ovéfil analyzou HPLC/FL. V dalsi &asti
disertace, v modelové studii, vyuzil moderni kultivacni techniku &erstvych hepatocyti doplnénou
adekvatnimi analytickymi postupy. Pfipravu acetaminofen-glutathionového konjugétu pro
enzymovou inhibiéni studii zalozil na nejnovéjdim literarnim odkazu nalezeném reSerSi.

Originalni a prioritni vysledky:

Dosazené vysledky, které jsou kvalitné dokumentovany tabelarni, grafickou anebo obrazovou
formou, pfinddeji vyznamna plivodni zjiSténi.

1. Autor uspésné modifikoval metodu spektrofluorimetrického stanoveni glutathionu a
ovéiil ji. Modifikace spocivala ve zméné excitace, pH a teploty detekéni smési. Prokazal, Ze nova
metoda je pfesna a reprodukovatelna a ze dovoluje odli§it obé formy glutathionu v jednom
biologickém vzorku.,



2, Autor ziskal prioritni data, ktera presvéd¢iveé ukazuji na pfimy inhibi¢ni 4¢inek
acetaminofen-glutathionového konjugatu na glutathionreduktazu. Pokud budou jeho nalezy
jednoznaéné potvrzeny, znamenaji podstatny prispévek k oxida¢ni hypotéze formulované pro
objasnéni toxickych téinkd acetaminofenu v burikach.

Splnéni cili:
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. patmné, Ze vysledky byly prezentovany na tuzemskych 1 zahraniénich konferencich a ¢asteéng
také byly publikovany. Dal$i publikace je pfijata do tisku.

Pripominky a otazky k diskuzi:

PredloZena prace poskytuje zaruky, ze autor ma schopnosti a kapacitu vypracovat se

k dokonalosti v oblastech, které zatim obsahl v mife umérné jeho véku a zkuSenostem. Moje
pfipominky jsou proto spife forméalniho razu a minény jako naméty k diskuzi, pfipadné jako
naméty pro dal§f pokraovani studie, neZ vyhleddvanim nedostatkl prace, jejiz vysokou troveii
lze sotva zpochybnit.

1. Z jazykovych prohiedki je ziejmé namisté upozornit autora prace alespofi na opakované
nespravné a bohuzel i matouci pouZiti ,.x%" vs. ,,x %" (Ciselny tdaj x + % bez mezery vs. totéZz
$ mezerou).

2. Dal3i pfipominka se tyka skute¢nosti, Ze v praci nejsou zcela spravné pouZivany jednotky
enzymové aktivity. Enzymologicka veli¢ina vyjadfovana v jednotkach ,,U/mg proteinu® méa svij
odborny nazev — jaky? (Pokud autor oznaduje takovy 1daj jako ,koncentrace®, a navic misty
uvede jen ,,U/mg®, neni jasné, zda skuteéné hovofi o ,,U/mg proteinu®, nebo zda jde jen o pieklep
a zaménu za ,,U/ml“.) Rovnéz veliding vyjadfované v ,,U/ml* pfislusi jednoznaény odborny
termin — jaky? Jaké jsou SI jednotky uvedenych veli¢in?

3. Jakymi enzymovymi méfenimi — a veli¢inami — by autor v principu mohl déle ovéfit a blize
charakterizovat inhibiéni u¢inky AAP-GSH?

Laver:

Na zéakladé vyse uvedeného rozboru konstatuji, e posuzovany literarni celek spliiuje viechny
pozadavky kladené na disertaéni praci. Proto doporuduji, aby byla pfijata k obhajobé a
aby byl na zakladé€ usp&sné obhajoby uchaze¢i udélen akademicky titul Ph.D. v souladu s § 47
Zakona o vysokych skolach &. 111/98 Sb.
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