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I Posudek oponenta rigorézni prace

Posuzovana rigorozni prace se zabyva studiem frekvence vyskytu vybranych variantnich alel genu CYP2D6 v
teskeé populaci. Autorka porovnavala vysledky ziskané genotypizaci vramci nasi populace s dal$imi
klinickymi studiemi zaméfenymi na studium polymorfismu CYP2D8 v eurokavkazské populaci a provedia tés
porovnani udaj o zastoupeni jednotlivych typl metabolizatorl s Udaji ziskanymi fenotypizaci,

V teoretickém Uvodu rigordzni prace je uveden sou€asny stav poznani v dané oblasti. Autorka popisuje
zékladni literarni Gdaje o cytochromu P450, jeho genetickém polymorfismu a vysvétiuje pouzivané metody
farmakogenetiky pfedevsim se zaméfenim na genotypizaci.

V experimentaln Casti rigordzni prace jsou prezentovany konkrétni postupy pfi provadéni praktickych &innosti
a pfi vyhodnocovani ziskanych Gdajl. Jednotlivé procedury autorka popisuje velmi dikladné. Ziskana data
jsou dokumentovana pfehledné pfedevsim pomoci tabulek. Vysledky jsou odpovidajicim a kvalifikovanym
zplsobem diskutovany. Odkazy na literami zdroje jsou uvadény, seznam pouzité literatury je pfipojen v
zavéru prace. Celkova graficka a jazykova dprava prace je na odpovidajici drovni.

K posuzované rigordzni praci mam jen nékolik poznamek a dotaz(:

1. Zkratka "ht", ktera je pouZivana ve vysledkovych tabulkach, nenf uvedena v seznamu zkratek,

2. | pfes moznou rozsahlost udajii by mozna bylo vhodné v ¢4sti 5.5 uvést i data o typu alel u jednotiivych
probandl studie.

3. Na jakem principu Je zalozena lyza erytrocytl pomoci RBC pufru?

4. Jaky mizZe byt rozdil v efiminaci mezi ultrarychlymi a pomalymi metabolizatory u légiv biotransformovanymi
CYP2D8?

5. Vpraci komentujete i né&které vyhody a newhody genotypizace a fenotypizace. Je mozné porovnat i
ekonomicke néklady téchte dvou meiod stanoveni metabolické aktivity CYP2D6 &i jinych izoforem CYP450?

Predlozena rigorozni prace miZe byt pfinosna pro Klinickou praxi, protoze se zabyva aktuainim problémem
individualizace farmakoterapie. Urdeni zastoupeni jednotlivych typli metabolizatori v nasi populaci a vyuZiti
genotypizace ke stanoveni typu metabolismu u jednotlivych pacientl by mohio byt cestou jak snizovat
frekvenci a zavaznost nezadoucich Gcink( u Fady létiv. Celkové rigordzni praci piné doporuduiji k obhajobé

V Hradci Kralové dne: 16. 6. 20086



