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disertacni prace Mgr. Ivy BOUSOVE

Natural compounds with potential antioxidant activity: in vitro study in a model
of protein glycoxidation

Predkladana disertatni prace je souborem péti komentovanych publikaci, z nichz tfi
vznikly ve spoluprici se zahranidnimi pracovisti (Chorvatsko, Francie, Italie) v ramci
vyménnych programii (CEEPUS, Erasmus). Prace byly podpofeny nékolika granty
udélovanymi MSMT a GAUK. Doktorandka je uvedena jako prvni autorka u ¥ praci.
Publikace byly otiStény vesmés v Easopisech s TF.

Prace mé& 115 stran a je délena na tvodni &ast, cile prace, komentované vysledky
s diskusi, zavér, literarni odkazy k Gvodni Gsti a na pfilohu obsahujici ¢lanky in extenso.
Uvodni &ast (38 stran) je rozdélena do tfi oddilf zabyvajicich se 1) vznikem oxidaéniho
stresu, 2) latkami zapojenymi do ochrany bungk pred uinky reaktivnich forem kysliku a
dusiku (RONS) a 3) problematikou neenzymoveé glykace a vzniku pozdnich koneénych
produktii (AGE). Autorka prokazala, e dané sloité problematice rozumi. Podafilo se ji
struéng, ale vystizné charakterizovat vznik RONS, jejich ambivalentn povahu, roli pfi
poskozovani bunék a v kostce popsat vybrana onemocnéni, na jejichz vzniku &i rozvoji se
oxidacni stres podili.V druhé &asti tvodu predklada prehled latek s antioxidaénimi &inky.
S ohledem na téma prace vétsi pozornost vénuje skupiné rostlinnych polyfenolf, z nichz
nektere testovala. Ve tieti ¢asti je prehledng podana informace o neenzymové glykaci, jejich
stupnich az ke vzniku AGE véetnd létebné intervence a prehledu analytickych metod
stanoveni. Literarni pfehled je dokumentovéan vice ne¥ 200 citacemi; uvedeny jsou jak prace
pro danou problematiku zékladni, tak je zde mnozstvi recentnich odkazt.

Komentar k vysledkové &asti je vzdy uveden citaci prace, ke které se vaZe, a shrnuje
slovné dosazené vysledky. Kompletni &lanek pak Ctenaf najde v priloze. Vysledkova &ast je
logicky fazena s ohledem na jednotlivé cile prace. Autorka nejprve seznamuje s testovanim a
vybérem nejvhodnéjsiho komeréniho kitu pro stanoveni aktivity AST pro nasledné pokusy in
vitro. V dal§i praci se zabyvala vyb&rem a zavedenim fluorescencni metody pro sledovani
mnozstvi AGEs a pentosidinu po pfidani D-fruktosy jako glyka&niho ¢&inidla. Na tomto
modelu pak testovala vybrané ptirodni flavonoidy, coZ je jednim z pfinosnych vysledk
disertace. To, Ze n&které testované antioxidanty vykazovaly antioxida&ni uCinky, jiné byly
prooxidacni a nékteré byly bez efektu, neni aZ tak prekvapivé. Uginky antioxidaénich latek
jsou do zna¢né miry zavislé na mechanismu G&inku, na jejich interakci s makromolekulami a
vlivu prostiedi. V dalsi &asti prace se autorka naopak zabyvala latkou, ktera se v organismu
vyskytuje pfirozené, a to kyselinou mo&ovou. Vysledky ukazuji na jeji jistou antioxidatni
aktivitu. Posledni komentovana prace se ponékud vymyka. Jedna se o vySetieni plasmy
pacienti s diagnosami reumatickych onemocnéni. Sledovéna byla jednak celkova
antioxidaéni aktivita, jednak hydroperoxidy jako produkty lipoperoxidace a SH- a
karbonylové skupiny jako méfitko oxidace bilkovin. Hlavni pfinos této Casti prace vidim
v tom, Ze si autorka osvojila dal§i metody, které pak bude moci vyuZzit v dal§i praci tykajici se
ovlivnéni tvorby AGE.

Z vysledkt je patrné, Zze Mgr. BouSova zvladla fadu metodik a vypracovala model, na
kterém by se mohly /n vifro testovat riizné daldi antioxida&ni latky a sledovat jejich vliv na
tvorbu AGEs a samozfejmé tim i na katalytickou aktivitu AST. To ové&iila na sledovani viivu







vybranych pfirodnich latek ze skupiny flavonoiddi. Prace je psana piehledng, srozumitelné a
prakticky bez chyb.

K autorce ma nasledujici dotazy:

1) Jak se projevilo podani oxidovanych forem Fe a Cu na tvorbé AGEs a katalyticke
aktivit€ AST a jak si efekt vysvétlujete?

2) V Eem vidite pfinos zavedeni sledovéani koncentrrace SH- a karbonylovych skupin pro
sledovani glykoxidace?

Zaver:

Predkladand prace Mgr. Ivy BouSové je na velmi dobré tirovni a spliiuje pozadavky kladené
na disertaéni praci. Doporuduji ji proto pfijmout a uchaze&ce po splnéni zakonnych nalezitosti
udélit titul Ph.D.
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