Oponentsky posudek dizertaéni prace MUDr. Zuzany Wedellové
Uloha adiponektinu a natriuretického peptidu typu B v regulaci lipolyzy

v tukové tkani

Dizerta¢ni price v oboru Preventivni medicina je zaméfend na objasnéni hormondlni
regulace lipolyzy v bilé tukové tkani v rGiznych patogennich stavech, kde dochézi k naruSeni
funkce bilé tukové tkang. U obeznich pacientd byla sledovéna role adiponektinu a u pacientl se
srde¢nim selhanim byla studovdna role zvySené hladiny natriuretického peptidu B (BNP)
v dysregulaci lipolyzy v bilé tukové tkani. Obezita a sni souvisejici metabolické poruchy, je
dilezitym tématem preventivni mediciny, nebot je jednou z pfidin umrti, které je mozno
predchazet.
Tato price se zaklada na &tyfech publikacich s primérnym impakt faktorem 5,95. Na
dvou z téchto publikaci je MUDr. Wedellova uvedena jako prvni autorka. Prace je sepsana
v &esting a je zpracovana jako pojednani k primarnim publikacim. V literdrnim Gvodu, o 21
stranach, jsou shrnuty soucasné poznatky o obezitd, bilé tukové tkani a regulaci lipolyzy za
fyziologickych i patologickych podminek (obezita a srde¢ni selhani). Dal3{ kapitoly Gvodu jsou
vénované adiponektinu a natriuretickym peptidim. Nasleduji cile prace, ptehled dosaZenych
vysledk® (4 strany), primarni publikace (40 stran), jejich diskuse (7 stran), zavéry (3 strany) a
ptislusné reference (18 stran; 250 citaci). Literarnimu Gvodu by prospélo pridani vice obrazki a
predhlednych schémat metabolickych d&ji a jejich regulaci. Jako mirny nedostatek literdrniho
avodu vnimam pievod anglickych termind do Cestiny, nékteré jsou prevedeny nedisledné a jiné
viibec. Uprava préace viak pIné vyhovuje formalnim pozadavkim kladenym na dizertaéni préci.
Cile préace jsou definovéany ve vztahu k problematice, feSené v jednotlivych publikacich.
1. Objasnit vliv adiponektinu na spontanni a katecholaminy stimulovanou lipolyzu v
izolovanych adipocytech SAT .

2. Objasnit mozné rozdily v uloze jednotlivych izomeri adiponektinu pfi regulaci
lipolyzy. Objasnit mechanizmus regulace lipolyzy adiponektinem (specificky roli
AMPK).

3. Studovat u¢inek BNP na lipolyzu u pacientd se srde¢nim selhanim a objasnit tak jeho

mozny podil na kachexii pacientil se srde¢nim selhanim.

4. Objasnit Glohu visceralniho a podkozniho tukového depa v tvorbé jednotlivych

izomer@ adiponektinu u obéznich jedinci.
Pouzité metody jsou popsany v jednotlivych publikacich. Vysledkovou ¢ast neni tieba hodnotit,

nebot se jednd o publikované price, jejich? odbornd tdroveil jiZ byla posuzovana redakénimi
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radami prisluSnych casopisl, a to s pozitivnim vysledkem. Tyto experimentalni studie,
realizované v ramci postgradudlniho programu, pfinesly celou fadu novych, zasadnich poznatki
o regulaci lipolyzy v patogennich stavech a roli adiponektinu a BNP vtomto procesu, a
dostatecné splnily specifické cile dizertace.
Ze zavéru této dizertani prace vyplyva, Ze:

1. Adiponektin vykazuje inhibi¢ni GCinky na lipolyzu v bilé tukové tkani kontrolnich
jedinct, tato inhibice se vSak neprojevuje u obéznich pacientd.

2. Jednotlivé formy adiponektinu vykazuji rozdilné plsobeni na lipolyzu v bilé tukové
tkani. PGsobeni se dale lisi i mezi riznymi tukovymi depy.

3. Lokalizace tukového depa ovliviiuje mnoZstvi a formu sekretovaného adiponektinu.
Vzajemny pomér forem sekretovanych jednotlivymi depy se lisi u obéznich a
kontrolnich jedinct.

4. BNP vykazuje lipolyticky G¢inek v tukové tkani. ZvySena lipolyza u pacientli se
srde¢nim selhanim je ovlivnéna zvySenou hladinou BNP v plazmé a také zvySenou

citlivosti tukové tkang pacientd k G¢inkim BNP v porovnani s kontrolami.

K préci nemam zavazné pripominky, k autorce mam pouze dva obecné dotazy:

1. Existuji mezipohlavni rozdily v hladinach adiponektinu a BNP?
2. Jakou roli hraje stanoveni hladiny BNP v diagnostice diabetu Il.typu? Byly

nalezeny né&jaké mutace ovliviiujici hladinu BNP v plazmé pacientd piipadné

mutace piimo asociované s vys$§im rizikem diabetu I1.typu?

Zavér: Doktorska dizertaéni prace prokazuje predpoklady MUDr. Zuzany Wedellové

k samostatné tvorivé védecké praci a spliiuje pozadavky k udéleni titulu Ph.D. za jménem,

Praci proto doporucuji k obhajobé.
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