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Oponentsky posudek dizertaéni prace Fatemeh Alaei Faradonbeh M.Sc.:
,Dynamika zmén metabolomiky Zlu¢ovych kyselin u cholestazy indukované
estrogeny “

Oponovana dizertaCni prace je védeckym pojednanim standardniho rozsahu. Je
tradi¢né rozdélena na dvé Casti. Prvni Cast je tvofena teoretickym uvodem do studované
problematiky, vysledky (metodika je detailné popsana v pfilozenych publikacnich
vystupech) a diskuzi. Jednotlivé ¢asti jsou peclivé zpracovany a myslim, Ze obsahuji vSe
potfebné k pochopeni metod feSeni zadanych cili dizertacni prace. Teoreticky uvod
obsahuje 5 velice kvalitné zpracovanych obrazkt a jednu tabulku. O tom, Ze je uvodni
teoreticka Cast dizertace velice kvalitné zpracovana svédci i velky pocet literarnich zdroju,
ze kterych autorka Cerpala — je jich celkem 115.

Dizertantka ve své praci uvadi fadu zajimavych zjisténi, mezi ktera patfi studie
s metforminem. Jedna se o léCivy pfipravek s potencialem uziti v terapii t€hotenského
diabetu, kde je popisovan vyssi vyskyt intrahepatalni cholestazy (ICP). Na mySim modelu
ICP autorka ukazala mozné negativni pusobeni uvedeného léCiva na zvySeni hladin
ZluCovych kyselin v systémové cirkulaci, které mize dosahovat az toxickych hodnot.
Moznym dlvodem tohoto stavu mlze byt snizené vychytavani Zlu¢ovych kyselin z portalni
cirkulace. V dalSich studiich na potkanech byl prokazan vyznam MRP2 (multidrug
resistance-associated protein 2) v biliarni eliminaci zlu€¢ovych kyselin, jehoz deficit hraje
ddlezitou roli v rozvoji ICP u gravidnich zen. Posledni feSenou oblasti byly experimenty
zaméfené na objasnéni vztahu Zeleza a Zlu€ovych kyselin. Vysledky ukazuji na moznost

negativniho pusobeni zvySené hladiny tohoto prvku na metabolomiku zlu€ovych kyselin.
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Zavér dizertaCni prace je pak tvoren tfemi nejvyznamnéjSimi publikacemi, které shrnuji
klicové vysledky a zaveéry, které dizertantka v prubéhu studia ziskala. K autoreferatu
dizertacni prace je pfilozen seznam publikacnich aktivit dizertantky. Celkem se jedna o 4
publikace (vSechny v ¢asopisech s IF), kde ve dvou pfipadech je kolegyné prvni autorkou
v Casopisech s vysokou hodnotou IF. Obecné se jedna o prace ve velmikvalitnich
periodicich. Také konferenc¢ni aktivita studentky je na vysoké urovni — jedna se o celkem
8 sdéleni, kde ve 4 pfipadech je kolegyné prvni autorkou. Po formalni strance tedy nelze
predloZené dizertaéni praci nic podstatnéjsiho vytknout.

Zavérem je tfeba konstatovat, Ze oponovana dizertaéni prace zcela napliuje
pozadavky na ni kladené. Ve studované oblasti je uchazecka vyborné orientovana a je
schopna uplatnit celou fadu experimentalnich technik a metod. Ziskané vysledky je pak

schopna uvefejnit v kvalitnich ¢asopisech s impaktnim faktorem.
K dizerta¢ni praci nemam zasadnéjsich pripominek.

Predlozenou dizertacni praci doporucuji k obhajobé a na zakladé jejiho uspésného
prubéhu doporucuji udéleni akademického titulu doktor ve zkratce Ph.D. dle § 47
Zakona o vysokych Skolach ¢. 111/98 Sb.

V Olomouci 12. srpna 2022

prof. MUDr. Rostislav Vecera, Ph.D.
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