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PredloZzena disertai prace je zastena na sledovani a ouvlievani proteokatabolismu
a ztrat svalové hmoty v fiochu kachexie. Kachexiei@dstavuje zavaznou metabolickou
komplikaci fady onemoceni, v jejichz patofyziologii hraje velicéasto roli systémova
zaretliva reakce, fipadré endotoxémie.

Prace jeclenéna dle doporéeni nacast teoretickou, ve které autor velice rozsahle a
pregnantd charakterizuje proteokatabolismus, kachexii, patologii sepse etne
experimentalnich model a mozZnosti vyuZiti aminokyselin s ra@tvenym fettzcem k
ovlivnéni metabolismu bilkovin. V literarnim Gvodu je vyiaZ rozsahlarada aktualnich
literarnich odkai, kterych je celkem 153. Cile prace jsou formula/gasi a stréne, se
zametenim na oblast zkoumani vlivu endotoxinu na metabuls bilkovin, kvantifikace
davky endotoxinu. V dal&fasti experimentathposuzuje vliv vybranych metabdlitiC a
HMB na metabolismus bilkovina aminokyselin Zzag® stanovenych podminek u intaktnich
potkari a za proteokatabolickych podminekc&6ti Metody a material autor velice rozsahle
charakterizuje pouZzité analytické metody pro stamdwybranych paraméirsledovani,
pokusna zufta a taktéz Afsob statistického zpracovani dat. Vysledkdast je rozdlena do
jednotlivych oblasti dle i@dlozenych cil. ZjiSttné vysledky jsou zpracovany ve farm
piehlednych tabulek a gfafs vyjadenim statistické vyznamnosti rozdilv hodnoticich
parametrech.

Autor v césti Vysledky jednozrimé prokdzal vhodnou davku 5 mg endotoxinu /
kilogram €lesné hmotnosti, ktera je schopnaigpbit nejvyrazjSi proteokatabolicky stav.
Uvedena pilotni sledovani poslouzila jako vychozidel pro dalSi se zaifenim na pouziti
uvedeného mnozstvi endotoxinu jako modelu pro \@mwictagtlivé reakce.

V prvni ¢asti, krom vySe uvedeného, autor prokazal liteérdisnznamy fakt - zvySeni
hladin sledovanych lipoproteid po podani endotoxinu. S&asré prokazal zvySeni
koncentracaady aminokyselin jiz po podani davky 1 mg endotaxiAutor dale popisuje

vliv podani KIC a HMB na vzestup plazmatickou komécaci cholesterolu u zdravych i



endotoxemickych zvat. Ri sledovani vlivu HMB na metabolismus bilkovin jseusledky
autora pedlozené v disertai praci v rozporu sdkterymi studiemi dalSich autior proto by
bylo zajimavé roz$it sledovani o dalSi moznosti hodnoceni metabolishilkovin
v kosternim svalu.

V casti Zavry se autor jednozia¢ vyjadiuje ke zjis€nym vysledkm své
experimentalni prace jak v oblasti podani endotoxitek v oblasti podavani KIC se
zaneifenim na proteosyntézu a proteolyzu. Charakterizlije podavani HMB zdravym
potkarim, podavani HMB potkam, u kterych byl podan endotoxiniijpadre ve stavu, kdyz
HMB bylo pridano do inkubé&niho media.

Dale bych rad poloZil nasledujici otazky:

1. Vrozvoji kachexie — pokmdlé stadium bilkovinné a energetické malnuttizaji
dulezitou roli nejenom aminokyseliny s razvenymiettzcem, ale také slozeni tiuk
uzivanych k vyzi¥. Dale je nutno zvaZovat celkovy energetickijgm v zavislosti na
zastoupeni jednotlivych Zivin. Byla zvaZovéna edrotlivych sledovéanich také
otazka energetické rovnovahy?

2. Lze pedpokladat vliv adekvatniho podavani vitatniB komplexu na syntézu
bilkovin?

3. Jakou roli niize hrat celkovy antioxidai status organismu v riziku  vzniku

kachexie?

Po strAdnce formalnitpdloZzena disertai prace odpovida pozadovanym zvyklostem,

neshledal jsem vyznamné nedostatky.

Zawry

Zvolené téma disertai prace Metabolismus proteih a aminokyselin u
proteokatabolickych sta@v— vliv metaboli# leucinuje aktualni a odpovida nejenom oblasti
teoretické, ale Ize pouzitekteré vysledky i pro zabezpeni nutréniho stavu u pacieit
v prekatabolickcyh, ifpadré katabolickych stavech, kde model naietii je vychozim

predpokladem pro dalSi klinické sledovaiitorem stanovené cile byly sghy.



Disert&ni prace odpovida svym obsahem i rozsahem poZadawadenym na
doktorské disertai prace, je odpovidajicim @pobem strukturovana,iipdsi originalni
vysledky. Uchazé& prokazal schopnost prace s literaturotipgavy a realizaci sledovani
v rdmci experimentalni prace.

V souladu s platnou legislativou dopéuji ptredloZzenou disertai praci k obhajob a

v piipadt Us@ESného obhajeni dopatuji udglit titul Ph.D.

V Hradci Kralové, 6. dubna 2011

Doc. MUDr. Pavol HLUBIK, CSc.



