Posudek disertaéni prace MUDr. Marka Pava
Sledovani vlivu stresu a ucinku psychotropik na hladinu G preteinovych podjednotek a
buné&éné funkee in vitro a in vivo v kontextu depresivniho onemocnéni.

Price ma celkem 150 stran v&etné citaci. Uvod tvoii 56 stran. Ve srovnani s minulou praci byla
do uvodu doplnéna kapitola pojednavajici o imobilizaénim stresu a depresi. Stylistika prace
doznala zmén, zlistavaji viak drobné neobratnosti jako napf. antidepresivni antibipolarni 1é¢ba.

Na jedné stran& jsou piehledn& vytéeny specifické cile prace, které jsou definovany spise
z pohledu explorativniho vyzkumu s absenci pregnantné definovanych hypotéz.

Material a metody jsou shrnuty na 10 stranach ve srovnani s 5 stranami v pfedeslé praci. Autor
pouzil v disertaéni praci stresovy model s naslednym méfenim perifernich cytokinini a
stanoveni G proteinovych podjednotek ze supernatantu mozku a sleziny (metoda ELISA),
cytotoxicky test pro stanoveni aktivity NK bun&k, metodu ELISA pro stanoveni G podjednotek
C6 gliomovych linii a membranové extrakty z mozku potkana vystavenych pisobeni
antidepresiv.

Vysledky jsou shrnuty na 16 stranach (11 str. pfi minulé praci) a shrnuji vliv fentolaminu (-
adrenergniho antagonisty) a sulpiridu (D2/3 antagonista) u nestresovanych a stresovanych mysi
na podjednotky G-proteinu ve slezin& a mozku. Dal3i ¢ast se vénuje i€inku fentolaminu a
sulpiridu na cytotoxickou aktivitu NK bun&k a produkci cytokinind. Posledni ¢ast ukazuje
akutn{ a chronické piisobeni riiznych antidepresiv na Ga podjednotky C6 gliomovych linii a
membranové extrakty z organi potkana.

Diskuze je rozsahl4 s Setnymi odkazy na recentni literaturu, postraddm pouze posledni meta-
analyzy ukazujici na vliv cytokininii (TNF-a a IL-6) u klinické populace depresivnich pacientd,
které podtrhuji aktualnost zvoleného tématu.

Marek Pav je hlavnim autorem 1 originalni a 1 pfehledové prace a déle spoluautorem 4 pub-
likaci s IF dle Web of Science k 9.11. 2011. Celkovy cita¢ni index t&chto 6 publikaci je 25,
Hirschtv index je 2.

Jako hlavni piinos prace vidim tematické spojeni stresu, imunitnich dé&ji a psychofarmakologic-
kého ovlivnéni. Jako hlavni nedostatek vidim ne zcela jasnou interpretaci nalezii. Misto
odmitnuti tlohy G-proteinti jako spole¢né cesty v tginku antidepresiv je preferovano hetero-
genni psobeni antidepresiv na G-podjednotky. K autorovi mam dva dotazy 1) Jak by se uve-
dené heterogenity dalo vyuzit ? 2) Jaké jsou limity v praci pouZzitého modelu vlivu antidepresiv
na Ga podjednotky ?

Pies uvedené vyhrady je prace formalné vyhovujici, pomérné rozsahla, peclivé zpracovana a
autor v ni projevil zvladani metodiky a schopnosti védecké prace, ktera dle soudu oponenta
opodstatiiuje jeji usp&iné obhajent.
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