Oponentni posudek diplomové prace
Petry Hovorkové

Lateralizace medidtorového systému oxidu dusnatého v hipokampu ¢lovéka a jeji

patologické zmény

V ramci oponentského fizeni byla predloZena prace Lateralizace mediatorového systému
oxidu dusnatého v hipokampu ¢lovéka a jeji patologické zmény. Prace v piedlozené
podobe a) shrnuje dosavadni poznatky o lateralizaci lidského mozku na Grovnj anatomické,
biochemické a b) v ¢asti druhé pak predklada vysledky vlastniho $etfeni na souboru 50-ti

autoptickych vzorcich.

V Uvodu autorka piedklada divody, pro¢ bylo téma zpracovavano.

V teoretické &asti se autorka vénuje popisu problematiky tykajici se lateralizace mozku a
nekterych jeho funkei a dale pak vysvétluje funkci oxidu dusnatého v CNS.

Vprvnim oddilu se autorka vénuje anatomickym odlignostem obou hemisfér, dale zde
diskutuje i odlisnosti funkéni, zejména ve vztahu k feCovym funkcim a k pravo / levorukosti.
V celku detailné zde i hovoii o neurochemické asymetrii neurotransmitert. Autorka se zde
zmifluje i o genetickych faktorech, které mohou hrat roli v rozvoji asymetrie CNS. Zavérem
tohoto oddilu se autorka vénuje jakym zptsobem muZe byt zménéna lateralita ve vztahu
k nékterym onemocnénim CNS, zejména k Alzheimerové demenci a schizofrenii. Tato &ast je
velmi peclivé a vyCerpavajicim zpsobem napsana. Postradam zde vSak, rozebrani pro jaké
dalsi funkce kromé Fec¢i a pravorukosti je lateralizace hemisfér typicka.

V druhém oddilu se autorka detailné vénuje problematice oxidu dusnatého a jeho funkcim
v CNS. Popisuje detailné jeho biochemismus a to jak na trovni subcelularni tak i na drovni

systémové. Detailné popisuje funkei a vyskyt jednotlivych podtypi NO syntdz v organizmu.



Soucasné vysvétluje funkéni propojeni systému NO s glutamatergnim systémem. Oziejmuje
moznou roli téchto dvou systémii v patofyziologii onemocnéni jako je schizofrenie a

Alzheimerova demence.

V praktické &asti pak autorka predkldda analyzu dat ziskanych z 50 autoptickych vzorka
mozkl a to jednak od kontrolnich jedinct a soucasné od pacientd s trpicich riiznymi typy
demenci nebo schizofrenii. Ve vzorcich z hipokampd hodnotila expresi NO syntdz, méfila
aktivitu NO syntaz a sledovala zmény v koncentracich aminokyselin glutamétu, argininu a
citrulinu, zmény v koncentraci dusitant a dusi¢nant a rozdily ve velikosti a objemu planum

temporale.

Zhodnoceni prace:

V ramci zhodnoceni prace se oponent vyjadiuje k otdzkam:

a) aktudlnost tématu

b) splnéni cile diserta¢ni prace

¢) metodika zpracovani

d) vysledky disertace s uvedenim, jaké nové poznatky prace piinesla
e) vyznam pro spolecenskou praxi a dal$i rozvoj védy

f) pfipominky a dotazy na disertanta

g) vyjadieni, zda lze praci doporucit k obhajobg

a) aktuilnost tématu: Tématiku prace povazuji za velmi aktualni.

b) splnéni cile disertacni prace: Autorka pfispiva k souasnému stavu znalosti o

lateralit¢ CNS zejména v oblasti tak malo probadané jako je systém NO.

¢) metodika zpracovani: Metodika zpracovani tématu vychazi z analogickych studii a

kreativné je rozviji. Za unikatni povazuji ziskani tak velkého souboru autoptického materidlu.

d) vysledky disertace s uvedenim, jaké nové poznatky prace prinesla: Prace
pfinesla nové poznatky tykajici se laterality systému NO u dvou onemocnéni CNS. Pfesto Ze
lateralita nebyla ve vétSin€ parametrii sledovanych prokazana, néktera data ziskana ve studii

naznaCuji mozny vztah mezi témito onemocnénimi a zménou lateralizace CNS. Zejména jako



velmi  zajimavy moment povaZzuji opaénou lateralitu aktivity NO syntdz v mozku

schizofrennich pacienti oproti pacientiim s Alzheimerovou demenci.

€¢) vyznam pro spolefenskou praxi a dalfi rozvoj védy: Ziskané poznatky jsou
pfinosem pro soucasnou védu tak i nabizeji velky prostor pro dalsi zkoumani v této oblasti

neurovédniho vyzkumu.
f) pFipominky a dotazy na disertanta;

1) Jakeé dalf funkce kromé& pravorukosti a fe¢i jsou v mozku ¢lovéka lateralizovany?

2) Je vhodnym modelem pro experimentélni studium patogeneze schizofrenie a Alzheimerovy
demence sledovani exprese a aktivity NO syntdz v animalnim modelu? Jaké je nasledné

pienositelnost ziskanych dat do klinické praxe?

3) Schizofrenie je onemocnéni u kterého se dle riznych hypotéz ptedpokladd zejména
dysfunkce glutamatergniho, dopaminergniho a/nebo serotonergnicho systému. Existuje néjaké
sepjeti NO podobné vyznamné jako systému NO s glutamdtem pro zminéné monoaminy,

které by se mohlo podilet na popisovanych zménach t&chto systémi u schizofrenie?

g) vyjadieni, zda lze praci doporuéit k obhajobé:

V prezentované podobé lze praci doporugit k obhajovacimu fizeni u oborové komise. Béhem
obhajoby diplomové prace by mély byt objasnény a diskutovany otazky uvedené pod bodem

).
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