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Prace Mgr. Heleny Svobodové ,Vyznam exprese vybranych leukocytarnich a trombogennich markerd
v procesu aterogeneze” ma celkem 95 stran rozdélenych do 9 kapitol se 4 obrazky a 6 obsahlymi
tabulkami. Reprezentuje u nds zcela origindlni pfistup stanoveni exprese molekul na povrchu bunék,
které hraji vyznamnou ulohu v aterogeneze a jejich klinickych komplikacich. Prace je uvedena
rozséhlym literarnim pfehledem (142 citaci), ktery je uspofadan velmi dobfe. Vyjimku bych vidél

v citovani nékterych prehlednych €lank misto préace pivodni. Ptikladem miZe byt citovani nalezu
kli¢ové tlohy LDL receptoru na povrchu monocytl pro iniciaci aterogenniho procesu, kde misto
plvodni prace Goldsteina a Browna (za ktery byla udélena Nobelova cena), je citovana novéjsi
prehledova prace z éasopisu specialné uréeného pro literdrni prehledy.

Po fadé let studif koncentraci volnych molekul specifickych receptorti monocytarnich a endotelidlnich
bunék a trombocytl provedenych na mnohych pracovistich ve svété, které nepfinesly prakticky
#adny posun ve znalostech aterogenniho procesu, pouzila autorka u nds zcela originalni pfistup
stanovenf exprese téchto dileZitych celuldrnich struktur pro rozvoj aterosklerdzy a jejich klinickych
komplikaci. Dokumentuje, Ze terapie hyperlipoproteinémie, ale i terapie diabetu, vyrazné snizila
expresi receptor(, které rozhoduji o adhezibilité monocyti k cévnimu endotelu, jejich priniku do
subendotelidlniho prostoru a eventualnimu vyvoji v rezidenéni makrofégy a p&nové buiiky. Na rozdil
od literarnich Gdajt, které v podobném uspofadani prezentuji vysledky nejednoznalné, autorka nasla
jednoznaény pozitivni vliv hypolipemické terapie statiny a spravné dovozuje, Ze tyto zmény souviseji
s dal$im pozitivnim vlivem statin( presahujicim vliv regulace endogenni syntézy cholesterolu a tvorbu
specifickych apoB, E receptort na povrchu bunék. Podobné i studium exprese povrchovych receptoril
trombogennich molekul vykazalo u vétiny signifikantni zlep3eni akutniho stavu po terapii
hyperlipoproteinémie a diabetu a tedy sniZeni pravdépodobnosti tvorby primarniho mikrotrombu.

Vedle stanoveni exprese povrchovych molekul autorka zvolila podstatné sloZitéjsi analyzu regulace
tvorby nékterych téchto specifickych receptoril. Zavedla metody ke stanoveni koncentrace specifické
RNA k analyze rychlosti jejich syntézy. Vysledky této Césti prace jsou daleko obtiznéji
interpretovatelné, nejsou vétsinou v souvislosti s vysledky expresi téchto receptori na povrchu
bunék. Je velmi pravd&podobné (a autorka také tuto moZnost pfedpoklada), ze pomérné sloZité
metody nutné k izolaci jednotlivych skupin bunék vyrazné ovliviiuji zjisténé hodnoty koncentrace
RNA. Obecné plati, Ze pro takova stanoveni je nutna minimalni doba pfeZivani analyzovanych bunék
mimo organismus se zmén&nym extraceluldrnich prostfedim, dodavkou kysliku a intaktni
homeostazy sledované buiiky in vivo.

Zavéry jsou formulovany velmi stfizlivé a odpovidaji nalezdm prace. Spravné predpokiadaji ulohu
NFkB a TNFa v terapiich velmi roziifenych poruch vztahuijicich se k riziku kardiovaskularnich nemaoci.

Préce zcela spliiuje pozadavky kladené na disertacni préci; vysledky byly publikovany v celkem 9
pracech (vietné abstrakt), ve kterych je kandidatka v 5 pfipadech jako prvni autor. VSechny vysledky
obsa¥ené v disertacni préci jsou pak publikovany ve 2 rozsahlejSich publikacich s impakt faktorem.



Doporutuji proto oborové radé fyziologie a patofyziologie Elovéka predloZenou disertacni praci
schvalit.

Na autorku disertaéni prace mam jednu otazku: je mirné hyperhomocysteinémie skutecné
i rizikovym faktorem aterosklerdzy?
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