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Nazev: Vliv vahového ubytku obéznich subjektd na sekrecni schopnosti adipocytu a
analyza markert stresu endoplazmatického retikula v pribéhu adipogeneze

Diplomova prdce je zamérena na studium zmén vlastnosti tukové tkané obéznich Zen
v pribéhu dietni intervence. V kontextu celosvétové epidemie obezity a zndmého vztahu obezity
k rozvoji mnoha civilizacnich chorob se jedna o téma velice aktualni a z pohledu soucasné mediciny
potencidlné velmi prinosné. Konkrétné bylo cilem diplomové prace stanovit sekreci vybranych
adipocytokinl (adiponektinu, IL6 a MCP1) u in vitro diferencovanych adipocytli odvozenych z biopsie
tukové tkané pred a po dietni intervenci u 23 obéznich Zen. Dale bylo uUkolem diplomantky
zdokumentovat rozvoj ER a stanovit expresi vybranych markerd stresu ER v pribéhu diferenciace
adipocytd.

Diplomovda prace ma viceméné klasické clenéni, tj. Abstrakt v ¢eském a anglickém jazyce,
Uvod (1 strana), Cile (1strana), 2 samostatné kapitoly Obezita a Tukova tkan majici funkci literarniho
prehledu (16 stran), Materidl a metody (13 stran), Vysledky (11 stran), Diskuze (6 stran), Zavér (2
strany), Seznam zkratek (4 strany) a Seznam pouzité literatury (13 stran, 122 referenci + 1 odkaz na
webovou stranku).

Vramci literdrniho Uvodu autorka nepfiliS rozsdhle, ale vcelku dostatecné vzhledem
k zaméreni své vlastni experimentalni prace seznamuje ctenare s problematikou tukové tkané,
adipogenezi, inzulinovou rezistenci, endokrinnimi pusobky tukové tkané zkoumanymi ve vlastni
experimentalni praci a vzakladni roviné uvadi do problematiky stresu ER. PouZité citace jsou
relevantni a jsou uvedeny v dostate¢ném poctu, odkazuji povétsinou na védecké publikace, vyskytuji
se vSak i odkazy na databdze, knizni publikace a ucebnice.

Pfipominky a komentare: Bylo by vhodné do této kapitoly nebo do kapitoly Materidl a

metody vloZit alespon stru¢nou informaci o tom, jakym mechanismem nebo na jakém principu
funguje indukce lipolyzy pomoci isoproterenolu a dibutyryl cAMP, pouZivané v experimentech.
Uvitala bych, kdyby popisky obrazk( nebyly jen ,ndzvem obrazku“, ale byly obsaznéjsi a dostacujici
k pochopeni obrazku, aby nebylo nutné hledat v textu, pfip. i Seznamu zkratek. (napf¥. obrazek 1 na
strané 16; navic nékteré zkratky v ném se vyskytujici nelze najit ani v Seznamu zkratek)

V kapitole Materidl a metody se autorka vénuje postupim metod, které pro ziskani dat
prezentovanych v diplomové praci pouZivala — izolace preadipocytl z biopsie tukové tkané a jejich
diferenciace, provedeni metod Western Blot, real-time PCR, konfokalni mikroskopie a ELISA. Popis
metod je az na drobné detaily dobry (napf. chybi koncentrace gentamycinu (str. 28), z textu neni
jasné, kterd vinova délka ze dvou mérenych pfi metodé ELISA (450 a 570 nm) odpovida koncentraci
produktu kolorimetrické reakce a ktera je referencni) a umoznil by reprodukovani experimenta.

Vysledky ziskané autorkou jsou graficky prezentovany v podobé jedné tabulky, deviti grafi a
jednoho obrazku. Objem ziskanych experimentalnich dat neni nijak zavratny, vysledky jsou vSak v



textu dostatecné popsany, jejich prezentace v grafech je prehlednd, veskera grafickd dokumentace je
v dostatecné kvalité a svédci o dobrém zvladnuti pouZivanych laboratornich technik.

Pripominky a komentare: Legendy grafi by bylo vhodné rozsifit, aby nebylo nutné premyslet

o tom, co znamena kterd zkratka v grafu. Navic totoZzné experimentdlni podminky jsou v grafech
zkracovany rliznym zplsobem (,isoprot.“pro isoproterenol v grafech 1-3, ale ,iso” v grafu 4). Odkazy
v textu na grafy znazornujici vysledky zmén exprese gend ATF3, ATF4 a HSPAS jsou uvedeny chybné -
odkazuji na jiné grafy.

V diskuzi se autorka zamysli nad vyznamem svych experimentalnich dat a diskutuje je
v kontextu soucasného stavu poznani vtéto experimentdlni oblasti. Vzhledem ktomu, Zze
experimentalni data z oblasti metabolického vyzkumu je tfeba uvaZovat v nejen v kontextu daného
typu tkdné, ale i v kontextu regulace metabolismu na Urovni celého téla, coz je velmi ndrocné,
autorka se této ¢ast diplomové préace zhostila celkem zdatné.

V kapitole Zavér shrnuje autorka prehlednym zplsobem vysledky své experimentalni prace.

Po jazykové a formalni strance by bylo moZné praci vyrazné vylepsit, nékteré véty nejsou
dobfe zformulované, vsechny pouzité zkratky nejsou vysvétleny v textu (a nékteré dokonce ani
v Seznamu zkratek, napf. VLCD) nebo jsou v Seznamu zkratek vysvétleny chybné (napf. NaCl —
kyselina chlorovodikovd). Néktera slovni spojeni jsou pfinejmensim nezvykla...napf. “povolani
imunitnich bunék do tkané” (str. 22), lipidni akumulace (str. 56) apod. V textu je mnoho nepiesnych
nebo i chybnych vyjadfeni, napf. ,oxid dusiku” (str. 16; ktery z nékolika oxidd dusiku ma autorka na
mysli?), jaderny transkripéni receptor NFkB (str. 17). Pro nékteré molekuly nebo slovni spojeni
autorka nepouziva zavedeny termin a snaZi se zavést vlastni nazev, (G signalizacni proteiny-str. 22,
draselné kanalky ER pohanéné ATP, str. 34, AMPK cesta (str. 20, z ang. pathway??)...), misty se
objevuji anglikanismy (napft. ,IRE1 oligomerizace”, str. 26, , byl proveden mounting”, str. 34). Spojeni
»in vitro“ a ,,in vivo“ se obvykle piSe kurzivou. Ackoliv vétSina diplomové price neobsahuje preklepy,
v Seznamu zkratek se vyskytuji pomérné ¢asto a svédci o tom, Ze autorka této Casti prace nevénovala
patficnou pozornost.

Celkové hodnoceni: Autorka splnila vSechny cile vytycené v diplomové préci. Ackoliv mam k

diplomové praci mnozstvi formdlnich vyhrad, domnivdm se, Ze jeji vypracovani splnilo nejen cile
specifické, ale i sv(j primarni cil, tj. pisemné zdokumentovat, Ze student je schopen nastudovat
pfislusnou problematiku z odborné literatury, zvladnout urcité laboratorni techniky, samostatné
provést experimenty, vyhodnotit je, relevantné diskutovat ziskané vysledky, a timto zplisobem
dolozit, Ze je schopen samostatné experimentdlni prace v laboratofi. Doporucuji proto diplomovou
praci Michaely Karlické k obhajobé. Vzhledem kfadé nedostatkd navrhuji hodnoceni diplomové
prace znamkou ,dobre”.

Na autorku mam nasledujici dotazy:

Na str. 14 uvadite, Ze ,U obéznich jedincil se adipocytni nekrdza zvysuje aZ na 30-ti nasobek”.
Mohla byste blize specifikovat, jak dochazi k této nekrdze? A ¢im se tento proces odlisuje od klasické
apoptdzy, kterou bych u viceméné fyziologického procesu, jakym je odstranovani ,vyslouzilych”
adipocytl, o¢ekavala spise nez nekrozu?



Na str. 19 popisujete, jak se strukturné lisi LMW, MMW a HMW isoforma adiponektinu. Jak a
kde tyto jednotlivé isoformy vznikaji? V burnice nebo az v plazmé?

Na str. 25 pisete: , Proteiny, které nejsou sprdvné sbaleny, jsou degradovany a odstranény
z ER. Znamena to, Ze v lumen ER se nachazi struktura s obdobnou funkci jako proteazom?

Byla néjak v experimentech stanovena také mira indukované lipolyzy? NemuUze rozdil
v sekrecnich vlastnostech adipocytl pfi indukci lipolyzy isoproterenolem a dibutyryl cAMP,
pozorovany ve vSech experimentech tohoto typu, souviset s odliSnou mirou indukované lipolyzy,
nebo i mechanismem, kterym dany induktor lipolyzu vyvolava?

Pro¢ byl pro normalizaci vysledk( genové exprese pouZit gen GUSB (beta-D-glukuronidaza)?
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