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Doktorandka se ve své praci zabyvala hodnocenim markerl aterogeneze a jejich korelace
s prGbéhem aterosklerotického tepenného postizeni u tfi rozdilnych mysich modeld. Hlavnim
zkoumanym biomarkerem, jehoZ plsobeni autorka sledovala a dokumentovala, byl TGF-R receptor Il|
(endoglin, ENG) a jeho volna forma nalézand v séru (sérovy endoglin, SENG). sSENG predstavuje
odstépenou extracelularni doménu ENG. Na zakladé rady experimentalnich praci shrnutych
v publikacich, které jsou soucasti prace, autorka navrhuje, ze role endoglinu v aterogenezi je spise
protektivni a jeho sérova forma muzZe slouZit jako marker akcelerace aterosklerotickych cévnich

zména a destabilizace ateromu.

Po formalni strance je hodnocena prace zpracovana podle poZadavk( kladenych na dizertacni prace a
splfiuje viechna formdlni kriteria. Clenéni i rozsah jednotlivych kapitol jsou spravné a adekvatni.
Celkové je text velmi dobfe a Ctivé zpracovdn, snadno se v ném lze orientovat, za zvlasté zdafilé
z tohoto hlediska povazuji sekce Uvodu diky jejich systematickému zpracovani. Metodicka ¢ast je
zpracovana prehledné. Zvolené metody byly spravné vybrany k ovéreni stanovenych hypotéz. Opét
musim na tomto misté vyzdvihnout preciznost metodického zpracovani. Vysledky pozorovani

jednoznacné podporuji zavéry prace. Pouzita literatura je adekvatni, citace vhodné a aktuadlni.

Prace je pozoruhodna z nékolika aspektll. Za prvé pouziti nékolika mysich modell zavedenych ve
studiu poruch metabolismu lipidd a aterogeneze umoznujici srovnani vhodnosti modeld pro
jednotlivé typy studii. Za druhé zavedeni novych metodickych postupl a komplexni pojeti
experimentalni prace s vyhodnocenim vlivu rliznych intervenci (dietnich, farmakologickych). Za treti
ocenuji spektrum védecké prace, do které se doktorandka béhem studia zapojila od pfipravy a
planovani experimentl, po provadéni rliznych c¢asti laboratornich analyz aZz po hodnoceni vysledkd a
pfipravu publikaci. Autoriny ndlezy shrnuje fada origindlnich a jedna prehledova publikace

v mezindrodnich ¢asopisech s uvddénym impact factorem.



Doktorandce bych polozil nasledujici otazky.

1. Ktery z pouZitych mysich modelll je podle autoréina nazoru nejvhodnéjsi ke studiu vlivu

intervenci na pribéh aterosklerdzy z hlediska pouZitelnosti zjisténych dat u ¢lovéka?

2. Jaka je citlivost laboratorni metodiky stanoveni sérového endoglinu na pribéh preanalytické
faze? Byla vpribéhu experimentli pozorovana vyrazna variabilita v zavislosti na

preanalytickych podminkach?

3. Ve dvou experimentech (Rathouska et al, 2011 a Vecerova et al., 2012) s pouZitim apoE/LDLR
knock-out mysi byly pfi podavani atorvastatinu zaznamendny zcela odliSné zmény sérového
lipidogramu. V prvnim pripadé podle ocekavani hladina sérového cholesterolu klesala, avsak
v druhé praci naopak koncentrace celkového a VLDL-cholesterolu rostla. Lze navrhnout

néjaké vysvétleni téchto rozdil(?

Celkové hodnoceni:
Dizertacni prace Mgr. Jany Rathouské spliuje vSechny formalni i vécné podminky doktorandské

dizertacni prace a zcela jisté ji Ize doporucit k obhajobé.

Autorka spliuje i dalSi kritéria pro udéleni védeckého titulu ,Philosophiae Doctor (Ph.D.)“ a jako
oponent doporucuji, aby tento titul byl kandidatce udélen.
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