Posudek na diserta¢ni praci Mgr. Vladimira Kiise

Energeticky metabolizmus inbrednich mySich linii a jeho ovlivnéni dietou

Predlozena dizertacni prace byla vypracovdna v rdmci programu postgradualniho
studia Fyziologie zivocichtii na PiF UK na oddéleni biologie tukové tkan¢ ve Fyziologickém
Gstavu Akademie véd Ceské republiky pod vedenim MUDr. Jana Kopeckého DrSc.
Dizerta¢ni prace feSi vysoce naro¢nou a aktualni problematiku metabolického syndromu,
zejména obezity. Toto onemocnéni je zavaznym socio-ekonomickym problémem. Cilem
prace bylo studovat disledky energetického nadbytku na bunééné a celotélové trovni s
vyuzitim relevantnich mySich modeld. Jednalo se pfedevsim o regulacni ulohu AMP kinazy
(AMPK) a leptinu v ftizeni energetického metabolizmu dualezitych tkani tj. kosterniho svalu,
jater a tukové tkané. V souvislosti s timto enzymem byl sledovan benefi¢ni vliv n-3
polynenasycenych mastnych kyselin.

Prace je zalozena na d{tyfech publikacich v renomovanych odbornych
Casopisech s vysokym impaktem. Dalsi dva ¢lanky, kde je Vladimir Kis spoluautorem, jsou v
tisku a jeden je pfipraven k odeslani do tisku. Jako prvni autor je uveden na dvou ze
zminénych ¢lanku.

Prace, kde autofi studovali efekt vysoko-tukové diety (HF) na netiesovou termogenezi
u dvou kmenti mysi lisicich se nachylnosti k rozvoji obezity (C57BL/6J a A/J), ukazala na
spojitost mezi fenotypem rezistence k obezit¢ u mysi linie A/J a schopnosti HF indukovat
zvyseni katabolizmu lipidd a termogenezi prostiednictvim osy leptin-AMPK.

Dalsi studie, ktera se tyka vlivu n-3 polynenasycenych mastnych kyselin a
thiazolidindionového antidiabetika rosiglitazonu na mysSim modelu obezity C57BL/6J
vyvolaném vysoko-tukovou dietou pfinesla velice cenné vysledky aplikovatelné pii 1écbé
dyslipidemii a inzulinové rezistence. Byly totiz zjistény vyznamné aditivni G¢inky kombinace
diety obohacené n-3 PUFA s nizkou davkou rosiglitazonu na zvySeni inzulinové citlivosti a
syntézy glykogenu ve svalu.

Prace na linii mysi C57BL/6J s vyfazenym genem pro o2 Katalytickou podjednotku
AMPK ukazala, ze beneficni Gcinky n-3 PUFA tj. zvyseni inzulinové citlivosti a snizeni
hladiny triacylglycerolii v plazmé a jatrech jsou zavislé na pfitomnosti a2 podjednotky tohoto

enzymu.



V dietni studii zkoumajici vliv podavani vysoko-tukové diety na hladinu tyroidnich
hormonti, leptinu a aktivitu dejodazy 1 bylo zjisténo, ze aktivita dejodazy 1 zavisi na mite
adipozity a je regulovana leptinem. Akumulace triacylglycerolt v bilé tukové tkani, tj. rozvoj
obezity a jeji regulace leptinem je spojena s regulaci aktivity dejodazy 1.

Teoreticka Cast prace, ktera tyto publikace uvadi, je zpracovana v anglictin€ jako jasny
a kompaktni text, obsahuje dostate¢né mnozstvi informaci a shrnuje tdaje na soucasné urovni
poznani v daném oboru. Pouzita literatura je v odpovidajicim rozsahu a v souladu s normou.
Grafické zpracovani predlozené prace je na velmi dobré urovni a odpovida pozadavkiim na

obsahovou a formalni stranku.

Mam tyto otazky:

1. V zévérech své disertacni prace autor uvadi, Ze ne vSechny benefi¢ni G€inky n-3
PUFA na lipidovy metabolismus vyzaduji funkéni AMPKa?2. Které konkrétné ma
autor na mysli a jak jsou zprostfedkovany?

2. Za dilezité povazuji vysledky, které ukazuji na klicovy vyznam diacylglycerolt pro
zachovani citlivosti k inzulinu. Jak vyplyva z publikace C, hraje zde roli kvalitativni
zastoupeni mastnych kyselin v diacylglycerolech, které ovlivni dieta obohacena n-3
PUFA. V této souvislosti jsem postradala v publikaci C tabulku 4, ktera by méla, jak
je v textu deklarovano, tyto vysledky prezentovat. Mohl by autor vysledky tykajici se

diacylglyceroll blize vysvétlit?

Zavérem konstatuji, Ze Vladimir Kis ptedlozil kvalitni disertacni praci, prokézal
schopnosti pro védeckou praci, a proto doporucuji, aby v ptipadé kladného hodnoceni v

oponentnim fizeni mu byl udélen titul PhD.

V Praze 19. 8. 2011
Doc. RNDr. Olga Novakova, CSc.
Universita Karlova,
Prirodovédecka fakulta,

Katedra bunécné biologie



