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Piedmétem kandidatské disertaCni prace bylo sledovani aktivity antioxidaénich enzym —
glutathion peroxidazy (GPX1), glutathion reduktazy (GR) a hladin redukovaného glutathionu
(GSH) u nemoci. v jejichz patogenezi se piedpoklada ucast oxidac¢niho stresu. Cile prace
zahrnovaly méfeni aktivity téchto enzym a hladin GSH u pacientil s depresivni poruchou,
metabolickym syndromem, v priibéhu sepse u septickych pacienti , u kriticky nemocnych
neseptickych pacientd, dale pak u pacientti s akutni a chronickou pankreatitidou a rakovinou
pankreatu.

Téma kandidatské disertacni prace je aktualni nejen z hlediska objasnéni ulohy oxidacniho
stresu v patogenezi téchto onemocnéni tak i z hlediska moznosti posouzeni zdvaZnosti a
prognozy téchto onemocnéni.

Prace obsahuje celkem 88 stran textu, vcetné seznamu zkratek a literatury a seznamu
autor¢inych publikaci (4 strany). Do prace byly zaclenény 2 tabulky- a 3 grafy a 7 schemat.
Seznam literatury obsahuje 20 stran, coz predstavuje pies 200 citaci.

Uvodni &ast predlozené disertadni prace (24 stran) je vénovéna literarnimu prehledu o
souc¢asném stavu feSené problematiky. Podrobné jsou popsany soucasné poznatky o pfi¢inach
oxidaéniho stresu, struktufe a funkei glutathionperoxidaz, peroxiredoxini, glutathion
reduktdzy a syntéze a funkci redukovaného a oxidovaného glutathionu.

Ze zasvécené napsaného tivodu, dokumentujiciho detailni znalost sledované problematiky, se
odvijeji cile provedenych studii.

Cile disertace jsou jasn¢ formulované a byly zaméfeny na sledovani aktivity vybranych
antioxidaénich enzym a glutathionu u vySe zminénych onemocnéni.

Pouzité a detailn¢ popsané metodické postupy vychazeji z dlouhodobych zkuSenosti
pracovi$té s vysokou odbornou trovni, umoznily provedeni analyz u Sirokého spektra skupin
pacientli. Oceniuji ptehlednou tabulku, ve které jsou uvedeny zékladni charakteristiky a
kriteria vybéru pacientti, véetné referenci autor¢inych publikaci. Pocet pacienti

v jednotlivych sledovanych skupinach byl dostate¢ny, kazdy typ onemocnéni mél dobie
vybranou kontrolni skupinu pacientli. Vybér naro¢nych analytickych biochemickych metod,
matematicky vypocet korelaci a statistické hodnoceni ziskanych vysledkl byly vhodné
zvolené pro feSeni studované problematiky.

Dosazené vysledky (9 stran), které popisuji data uverejnéna v publikacich, jsou ¢lenény podle
typu sledovanych onemocnéni a jsou presentovany formou textu. 1 tabulky a 3 graft.
Zajimavym nalezem jsou vyrazné snizené hladiny redukovaného glutathionu v erytrocytech u




viech sledovanych patofyziologickych stavii, s vyjimkou akutni pankreatitidy, kde pokles
nedosahl statistické vyznamnosti. Podobny pokles autorka zjistila u aktivity glutathion
peroxidazy s vyjimkou metabolického syndromu. Pro uéast oxidaéniho stresu v patogenezi
sepse a kriticky nemocnych pacientl bez sepse svédéi i zvysené hladiny oxidovanych
lipoproteint a konjugovanych dient. S tim souvisi pravdépodobné i zjisténé snizené hladiny
vitaminu E, A a selenu.

V diskuzi (9 stran) podava autorka zasvéceny komentar k ziskanym vysledktm, ktery svedéi
o dobré znalosti problematiky. Je tieba ocenit. Ze autorka zdtiraziiuje komplexnost oxidaéniho
stresu, coZ souvisi nejen s obtiZzemi pfi analyze, ale i s vyhodnocenim ziskanych udaju.

Soucasti prace je pét pFiloh, ve kterych byly publikovany ziskané vysledky a jedna pfiloha
odeslana do tisku. Ve dvou publikacich v ¢asopisech s impakt faktorem je autorka této
dizertatni prace na prvnim misté. Vysledky studii autorka prezentovala na fadé zahraniénich
i domacich odbornych shroméazdénich.

Pripominky a dotazy k piedklidané prici:
1) PriloZené pfilohy nejsou oznageny ¢islem ani ¢islovanymi strankami.

2) Z jakého ditvodu byla méfena aktivita antioxidaénich enzymfi a glutathionu
v erytrocytech?
Ve&tsi stabilita enzymi v erytrocytech miize byt vyhodou pro sledovéni jejich aktivit
za del8i obdobi, ale mtize byt nevyhodna pii sledovani akutnich zmén. Li&i se aktivita
enzymi stanovend v hemolyzovanych erytrocytech a v plné krvi u sledovanych
patologickych stavli? Tato otézka je dileZita pro porovnani vysledka s literarnimi
daty, kdy v nékterych studiich jsou stanoveny hladiny GSH v krvi, plazmé nebo v
erytrocytech.

3) Nazev piilohy 3 uvedeny na str. 88 se liii od ndzvu uvedendho na ptilozené ptiloze.

4) a-tokoferol nema v cirkulaci specidlni proteinovy nosié a je transportovan
v lipoproteinech (pfevazné ve VLDL). Z téchto diivodii je obvyklé uvadét koncentraci
a-tokoferolu v pfepoctu na koncentraci plazmatickych triacyl glycerolt.

5) Mezi jednotlivymi kontrolnimi skupin jsou v primérnych koncentracich GSH
v erytrocytech znacné rozptyly. M4 pro to autorka n&jaké vysvétleni?

Zavér:

PredloZena disertaéni prace fesi aktualni a vyznamnou problematiku. Studie byly provedeny
na pracovisti, kde oblast vyzkumu zaméfena na patogenezi metabolickych poruch

ma tradiéné vysokou troveii. Peglivé shrnuti sou¢asnych poznatki o problematice, podrobné
uvedeni metodik a vécna interpretace ziskanych vysledka dokazuje, Ze autorka je detailng
seznamena s problematikou v dané oblasti a je schopna rozvijet védecké pEistupy pfi fedeni
této problematiky. Reseni sledovanych otazek prineslo fadu novych poznatki, které by mély
byt podkladem pro dalsi studie v dané oblasti. Pfilohy dokumentuji, Ze prace autorky byly




publikovany v asopisech s impakt faktorem a prezentovany na odbornych setkanich
v zahrani€i 1 v tuzemsku.

Posuzovana dizertacni prace spliiuje pozadavky kladené na disertacni prici, a proto
doporucuji praci k obhajobé a kladné vyrizeni zadosti o priznani akademického titulu
» philosophiae doctor* (*“Ph.D.*)
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