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Vyznam stanoveni necholesterolovych steroll a profilu mastnych kyselin za riiznych
patofysiologickych stavii

Cilem prdce bylo zlepSeni analytickych postupd pro stanoveni necholesterolovych sterolil a
mastnych kyselin pomoci kapilarni plynové chromatografie pro klinické studie a pfisp&t

k poznéni metabolickych vztahil cholesterolu a mastnych kyselin v patofyziologickych
mechanizmech malnutriénich stavl, obezity a jejich ovlivnéni nutriénf intervenc.

Téma dizertalni préce je vysoce aktudin{ vzhledem k vysoké prevalenci obezity a poruch
souvisejicich s pf{jmem potravy. Navic vzdjemné vztahy mezi metabolizmem cholesterolu a
mastnych kyselin nejsou dosud dostatedné objasnény.

Rozsah préice:
Celkem 133 stran, véetng tabulek, grafii, schémat, 500 citaci pouZité literatury a 21 publikaci

autora,

PfedloZend dizertaén{ prace m4 klasické uspofadani.

Uvodni &4st je vénovana literdrnimu prehledu o soudasném stavu fesené problematiky, Cést
literdrniho Gvodu je vénovéana metodickym aspektliim plynové chromatografie mastnych
kyselin a sterold. Déle jsou v Gvodni 8asti ptehledn& popsany soudasné poznatky o vyznamu
mastnych kyselin a necholesterolovych sterolt, jejich vzdjemnych metabolickych vztazich,
jejich zmé&ndch za patofyziologickych stavi a jejich ovlivnéni nutriéni intervenci, Soudasny
stav poznani je dobfe dokumentovan fadou velice hezkych schémat, tabulek a 500 citacemi
recentn{ literatury.

Ze zasvEcené napsaného Gvodu, dokumentujictho detailni znalost sledované problematiky, se
odvijejf jasné formulované cile experimentalnich a klinickych studii.

V metodické &asti dizertace jsou detailng popsdny chromatografické analyzy a dal3i

analytické metody a metodické postupy pouZité k fedeni stanovenych cildl. PouZité analytické

metody, experimentilni modely, klinické soubory a statistické hodnocen{ byly adekvétni pro
feSenou problematiku.

Vysledky jsou velmi peélivé a pfehledné prezentovany. Z hlavnich vysledki lze uvést:

1. Poznatky ziskané ve studiich zamé&fenych na metodické postupy pfi analyze mastnych
kyselin a sterolt pomoci kapilérnf plynové chromatografie vedly k Gpravé analyz tak
aby byly vhodné pro pouZiti v klinickych studiich. Nélezy byly publikovény
v zahrani¢im odborném &asopise.,

2.V experimenté&ln{ studii autor zjistil, Ze podavani statinf sniZovalo v mozkové tkéni
potkani zastoupeni cholesterolu a difosfatidylglycerolu, zatimco zastoupeni
sfingolipidd bylo zvyZeno a podil jednotlivych mastnych kyselin nebyl ovlivngn.

3. Klinické studie byly zaméfené na zmé&ny metabolizmu mastnych kyselin a
cholesterolu u malnutriénich stavil, Autor zjistil, ¢ u mentalni anorexie se uplatiiuje




zvydend resorpce exogenniho cholesterolu, kters je spojena s niZ$im katabolizmem
lipoproteind a sniZenym zastoupenim polynenasycenych mastnych kyselin fady né ve
viech lipidovych ttidéch. Naproti tomu u proteino-energetické malnutrice sni¥ené
zastoupeni cholesterolu a esencidlnich mastnych kyselin maze byt disledkem jejich
zvy3en¢ utilizace v perifernich tkdnich.

4. Nutri¥ni intervence, pfi které byla poddvéna redukéni dieta, vedla ke sniZenému podilu
polynenasycenych mastnych kyselin v tukové tkdni a ke zm&nam v metabolismu
cholesterolu, které mohou byt dlisledkem sniZené absorpce nebo zhor$enym obratem
fytosterolll z tukové tkang.

Ziskané vysledky dokumentuji, Ze cile préce byly splnény a Ze autor doséhl p¥i teSeni
sledovanych otazek fadu novych poznatkd.

V rozsahlé diskusi podava autor zasvéceny komentaf k ziskanym vysledkim, ktery svadgi o
dobré znalosti problematiky.

Dotazy a komentdie:
1. Autor uvéadi na str. 94, Ze kyselina linolov je nachylngj$i k oxida¢n{ modifikaci

v porovnani s kyselinou a-linolenovou a jinymi n-3 polynenasycenymi kyselinami.
Jaké jsou pro toto tvrzeni diikazy a jak4 je souvislost s podtem dvojnych vazeb
v molekule?

2. Nazory na ovlivn&n{ profilu mastnych kyselin v tukové tkéni nutridnimi vlivy nejsou
jednotné. N&ktei{ autofi uvadeji pomaly pfesun mastnych kyselin do triacylglyceridi,
zatimco nalezy jinych autord ukazujf na rychly pFesun mastnych kyselin z diety do
tukoveé tkang. Jak by se dal vysvatlit pomaly pfesun mastnych kyselin z diety do
tukove tkdng kdyZ mobilizace a reesterifikace mastnych kyselin jsou neustale
probihajici rychlé d&je.

3. Nastrang 115 autor uvadi, Ze* visceralni tukovd tkan je odvozena z hnédé tukové
tkdng.“ Jaké pro toto tvrzeni existuji dikazy, vzhledem ke zna&né odlisnosti téchto
dvou typi tukové tkdn& (mnoZstvi mitochondrii, jiné ukladdni triacylglycerolt).

4. 'V souvislosti s inzulinovou rezistenci je asto diskutovdna otézka o vlivu inzulinu na
syntézu cholesterolu. Uvadi se, Ze insulin stimuluje syntézu, ale plazmatické
koncentrace cholesterolu obvykle nejsou u pacienti s inzulinovou rezistenci zvy$eny.
Ma4 autor poznatky o Géincich inzulinu na syntézu sterold?

5. Jako esencidlni mastné kyseliny se uvadijl kyselina linolov4 a o-linolenova, Existuji
v této oblasti nové poznatky?

6. Drobné pfipominky. Na str. 7 v poznamce je pfeklep v odkazu na kapitolu. Na strané
61 chybi pod tabulkou po&et bodl regresni p¥{mky. Na str. 83 autor uvadi, Ze fibraty
jsou endogenni ligandy PPARaq. Spravné& m4 byt exogenni ligandy.

Ziver:

PredloZend dizertadni prace fesi v metodické a experimentalni roving aktualni a vyznamnou
problematiku. Studie byly provedeny na pracovisti, kde problematika tykajici se analyz
zastoupen{ mastnych kyselin a sterolli v patogenezi poruch lipidového metabolizmu a jejich
mozné nutriéni a farmakologické ovlivnéni m4 tradién& vysokou tiroveti. S tim souvisi i
pouzité metody, které jsou na §pi¢kové trovni a odpovidaji soudasnym trendtim v dané oblasti
vyzkumu. Seznam publikovanych pracf autora dokumentuje, Ze vysledky studii byly
publikovany v zahrani&ni i domdci odborné literatufe a prezentovany na odbornych setkanich
v tuzemsku i v zahrani¢{, Pe¢livé shrnut{ soudasnych poznatki o problematice, podrobné
uveden{ metodik a v&cn4 interpretace ziskanych vysledki dokazuje, Ze autor je detailng




seznamen s problematikou v dané oblasti a je schopen rozvijet védecké pistupy pfi fefeni
dané problematiky. Po formdlnf strance je prace velice kvalitni, je zpracovéna velice pedlivé a
je napsana hezkym slohem.

Préce spliiuje pozadavky kladené na disertaéni praci a proto doporuduji prici
k obhajobé a kladné vyFizeni Zddosti o pFizndni akademického titulu ,, philosophiae
doctor”* (Ph.D.)
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