
 

 

Posudek disertační práce Mgr. Jitky Pavlíkové
 

Studentka Mgr. Jitka Pavlíková vypracovala disertační práci s názvem: „Vliv výživy matek
v těhotenství na metylaci genomu novorozenců“ na téma výživy a vlivu perzistentních
organických polutantů na methylaci DNA v krvi novorozenců. V práci se autorka zabývala
sledováním řady parametrů výživy matek v posledním měsíci těhotenství a porovnávala je s
hodnotami methylace naměřenými z lymfocytů periferní krve získané z pupečníků během
porodu dvou různých lokalitách z hlediska kvality ovzduší. Práce je velice přehledně napsána a
zpracovává velké množství dat ohledně kvality, složení a energetické hodnoty stravy včetně
hodnot 67 organických polutantů, které byly stanoveny ze směsného vzorku pomocí plynné a
kapalinové chromatografie a hmotnostní spektrometrie. Z tohoto hlediska je to velmi hodnotná
studie. Rovněž design studie a dotazníkové zpracování formulářů jsou na velmi vysoké úrovni a
přinášejí ucelený obraz o kvalitě stravy i klinické charakteristice matky a dítěte. Téma je dobře
zvolené a aktuální. Studie porovnávající kvalitu diety matek se zdravotním stavem novorozenců
byla publikována v časopise Foods s vysokým impaktním faktorem 5,6. Celkem studentka
publikovala 4 práce v impaktovaných časopisech, z toho tři s tématem vlivu organických
polutantů u novorozenců, s celkovým impakt faktorem 23; přičemž ještě nepublikovala svou
práci hodnotící úroveň methylace. Hlavním zjištěním práce je, nutriční kvalita stravy
nedosahovala v některých parametrech doporučených hodnot, avšak celkově byla kvalita velmi
dobrá a obsah polutantů řádově nižší než stanovené limity.  Naměřené rozdíly mezi jednotlivými
ženami se však neprojevily v methylomu novorozenců.

 Disertace má klasické členění. Nejprve je formulována hypotéza a jsou jasně stanoveny
Cíle studie. Dále je v Úvodu detailně vysvětlena problematika, přehledně a pomocí obrázků, s
uvedením čerpaných zdrojů. Velmi přehledně a pěkně jsou zpracovány Metody včetně
statistického a bioinformatického vyhodnocení naměřených dat a diferenciální analýzy. Rovněž
je představen design studie s ukázkou dotazníku. Výsledky jsou zpracovány stručně a
přehledně. Statisticky významně vyšly rozdílné součty koncentrace PAHů mezi lokalitami.
Neprokázal se vztah faktorů výživy nebo polutantů k methylaci DNA novorozenců, avšak možné
důvody studentka racionálně a zevrubně rozebrala v Diskusi. Diskuse je rovněž řádně
ozdrojována. Je zevrubná, pečlivě napsána a rozebírá a zasazuje do souvislostí získané
výsledky. Následuje Závěr, který shrnuje získané poznatky a nastiňuje další směřování ve
sledované problematice.

 Rozsahem je práce spíše kratší, po formální stránce je práce dobrá, má však několik
menších nedostatků. Např.: Nedůsledné uvádění zkratek při prvním výskytu, občasné překlepy
(např. odkaz na obrázek 8 místo 18 na str. 39) a barevné obrázky by si zasloužily vyšší rozlišení
a větší písmo. Mohu ale konstatovat, že uvedené drobné nedostatky nijak nesnižují celkovou
formu a kvalitu práce. Dovedl bych si představit i přehledné grafické znázornění výsledků
methylací, např. ve formě heat mapy s charakteristikami subjektů a faktorů stravy, avšak chápu,
že vzhledem k tomu, že žádný ze vztahů nevyšel statisticky významně, takovéto zobrazení není
pro celkové vyznění výsledků podstatné.

K autorce mám následující dotazy:

1)      Myslíte si, že by mělo význam sledovat kromě methylace 5-methylcytosinu i 5-
hydroxymethylcytosin? Je 5-HMC methylace ovlivňována též stravou?

2)      Při statistickém porovnání parametrů mezi lokalitami vyšel statisticky významný rozdíl
v součtu koncentrací PAHů. Jaké byly p-hodnoty rozdílu methylací u těchto látek,
neblížila se některá CpG místa alespoň hraničně ke statistické signifikanci?

3)      Rozdílná úroveň methylace byla zjištěna mezi skupinami rozdělenými podle pohlaví
dítěte v 221 CpG místech. O jaká se jednalo místa, v kolika a v jakých genech?
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Závěrem mohu říci, že Mgr. Jitka Pavlíková prokázala velmi dobrou orientaci ve studované
problematice a schopnost vědecky zpracovat získaná data. Výsledky své práce publikovala
v impaktovaných zahraničních časopisech. Zpracované téma je vzhledem ke zhoršující se
kvalitě stravování i kvalitě ovzduší vysoce aktuální. Získané výsledky jsou originální a obsahují
důležité poznatky využitelné k dalšímu studiu dané problematiky. Práci proto hodnotím kladně
jako kvalitně zpracovanou studii a mohu prohlásit, že splňuje všechny podmínky kladené na
disertační práci. Jitka Pavlíková tak prokázala, že je připravena pro samostatnou vědeckou
práci. Potvrzuji, že jsem práci hodnotil objektivně a kriticky na základě aktuálních poznatků
v daném oboru. V souladu s podmínkami studijního programu Molekulární a buněčná biologie,
genetika a virologie, práce splňuje všechny předpoklady pro disertační práci a doporučuji ji
proto k obhajobě.

 

 
V Praze dne 22. 8. 2023

 
 Mgr. Viktor Hlaváč, Ph.D.

Biomedicínské centrum, LF UK v Plzni
 


