Oponentsky posudek na disertadni prici Mgr. Pavly Kiivakoveé
MHepatocvny jako modelovy systéon pro studinm poruch encrgetického metabolismy ™

Cilem disertace (str.53) byio zejména sfedovani spotfeby kysliku isolovanych hepatocyth a
membranoveho potencidlu jejich mitochondrii po oviivaeni energetického metabolismu
- modelovou latkou butylhydroperoxidem. Laborator skolitetky ma dlouhodobé zkusenosti
s hepatocyty, s poskozenim a regeneraci jater. Piesto autorka disertace muscla zavést nékteré
nove metody: méfeni spotiehy kysliku hepatoeytli a mitochondrii Gnaigerovym oxygrafem,
WSidiem zmén™ mitochondrialniho membranoveho potencialu a méfeni mitochondrialni
produkce reaktivniho kysliku méfenim fluorescence zvolenyeh {luoroforit a
tetrafenylfosfonsovych ionti iontové selektivni elektrodou.

Princip méfeni spotichy kysliku je ve spise dobie vysvétlen (Ubytek O v uzavieném
prostoru spotfebou biologickym materialem). Chybi pouze konkretni popis diilezité kalibrace
{pochybuji, ze nulovy pO, ziskala autorka tak. Ze .. . nechela buiky, event. mitochondrie
v uzaniend konnirce yydyehat veskery kvstik ' (sir.74) : obdobné chybi zpracovani signalu pro
100% saturaci kyslikem.)

Na rozdil od dobfe vystizeného principu méreni spotieby kystiku, postup k ziskani fodnon:
mitochondrialntho membranového potencialu. a zejména pokus o jeji vy&isteni, ve spise
postradam. Autorka by neméla byt macedska ke své piedchozi chemické erudici a k fysice.
ApH' neni elektrochemicky gradient protonti (str.7). Diferencialni kvocient, ktery zbyde
z totalniho diferencialu Gibbsovy energie za konstantni teploty a tlaku, nazval Gibbs
chemickym potencidlem a oznacil jej symbolem ., g AuH’ je tedy rozdil chemického
potencialu protont. Gradient znaceny symbolem .. graed™ bude n&jaky vektor. Stejnému
symbolu ApH" ale autorka piitkla na sir. 27 vyznam elektrochemického potencialu, no a aby
privedla étenae ke konecnému zoufalstvi, elektrochemickému potencialu na str.67 piitazuje
symbol Al a chape jej jaka MMP. Definice elektrochemického potencialu na 1. fadce
nasledujici str 68 je v podstaté piijatelna, ale Ze si rozumime by bylo zfeimé. kdyby se
pokusila o txpl:uim vyjadieni MMP. Pak by ale kazdopadne MMP nebyl th,i\lioc,henmky
potencial AT, ale v jejim znaceni by to biyla Aw, . kterazto hodnota by se ji méla pohybovat,

jak uvadi na téze strang, v rozmezi -120 a7 -180 mV.

Vysledky o toxickém u¢inku tBHP o protektivaim viivu SAMe jsou uvedeny tpravné a
prehledne. Sumarne vysledky spliiuji vytcené cile prace a svym rozsahem bohaté spiiuji
pozadavky, obecné kladené na PhD disertaci. Jsou vystizné shrnuty v Zavéru prace. Body
11.12a 13 do Zaveru experimentalni prace nepatii.

Spis je hledny, prokazuje pracovitost a piijemne intelektualni zazemi awtorky. Pokud jde
o formalni drobnosti, nékteré jsou prijatelnd a svedei o samostatnosti mladé autorky (napf.
citace Ulrich et al | 1995 u myslenky. Ze vybér experimentainiho objekte zalezi na konkrétnim
reSeném problému-sir.43), nekieré se vioudity omylem,

Shrnuji, Ze oponovany spis je péknym zpracovanim uspéiné experimentalni prace,
rozsahem presahujict pozadavky kladené na disertaci. a proto jej doporuéuji oborove rade
k plijeti.
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