Posudek habilitaéni prace RNDr. Lucie Zemanové, Ph.D.“Vyznam enzymi z nadrodin
AKR a SDR u ¢élovéka*

Dr. Zemanova podava uvedenou praci jako soubor dvaceti velice hodnotnych publikaci, které
jednozna¢né dokumentuji schopnost autorky pfinaset hodnotné védecké poznatky a
formulovat je do kvalitnich praci. Problematika predloZzené prace je pfitom vysoce aktudlni.
Aldo/keto  reduktasy (AKR) jsou v soucasnosti velmi studovanymi enzymy, donedavna
pomijené a vysledky, dosaZené v predlozenych publikacich, jsou v tomto oboru vyznamné.
Dal3i nadrodina enzymii, které jsou mechanismy (nikoli v8ak strukturou) ptibuzné, a kterou
autorka studuje, jsou dehydrogenasy/reduktasy SDR. Autorka souborem publikaci ukazuje,
jak systematicky a hluboky vyzkum vlastnosti enzyma vede k pochopeni mechanismu u€inku
a ziskani zdsadnich poznatkd. Prace v renomovanych ¢asopisech to presvéd¢ivé ukazuje.
Oceiuji i to, Ze se autorka vénovala isolaci ¢istych resp. obohacenych enzymovych preparata
z biologického materialu. Tuto klasickou praci, vyzadujici odvahu a trpé€livost, napf. pfi
hledani vhodnych podminek solubilizace a isolace membranovych proteinli, dokaze
v soucasné dobé ocenit snad jen ¢lovek, ktery si prosel zkuSenosti isolace enzymi v dobach
pfed nastupem molekularné biologickych metod vedoucich k expresi proteini za daleko
snadné&jsich podminek (i kdyz tomu tak samoziejmé& nemusi vzdy byt).

Autorka rovnéZ piehledné uvadi vyznam obou nadrodin oxidoredukénich enzymi pro
¢lovéka, v geneticky determinovanych chorobach, v metabolismu steroidfi, retinoidd a
prostaglandind a v onemocnénich s jejich deregulaci. U metabolismu xenobiotik autorka
nékolik piikladd u vybranych karbonylovych sloudenin, kde se zastavim u nesteroidniho
protizanétlivého 1é¢iva nabumetonu. Autorka popisuje participaci aldo/keto reduktas
v metabolismu této latky véetné rozboru stereospecifity reakci a tvorby jednotlivych
enantiomertd. V této souvislosti mam otazku, tykajici se metabolismu nabumetonu, ¢i spiSe
moznosti particace AKR nebo SDR na Baeyerové-Villigerové reakei. kterou z nabumetonu
vznika nakonec vlastni aktivni latka, 6-methoxy-2-naftyloctova kyselina. zde se jedna spise o
oxidativni §t€peni vazby C-C, ale mechanismus je pofad ne zcela objasnén.

Rovn&Z ocefiuji, 7e dr. Zemanova ve spolupraci skolegy zUOCHB AV CR dikladng
prozkoumala a nalezla substraty SDR enzymu DHRS7 lidského piivodu a vénovala se rovnéz
studiu struktury tohoto enzymu zaméfeného na vlastnosti aktivniho mista. Lze uvést, ze
soubor technik, které autorka ve své praci pouZiva, ukazuje na jeji schopnost aplikovat jak
nejriznéj§i metody, experimentdlni i teoretické, a ziskat hodnotné a interpretovatelné
vysledky.

Publikace samotné jsou uvefejnény v renomovanych periodikéch, jako je ¢asopis Chem.-Biol.
Interactions, J. Steroid Biochemistry aj. Popis jeji role pii realizaci praci a sepisovani svéd¢i o
tom, ze jeji piispévek k publikacim je zasadni.

Z podkladi k habilitaci vyplyva, Ze praci pani RNDr. Lucie Zemanové, Ph.D. lze hodnotit
jako vynikajici a doporucuji, aby byla pfijata jako podklad k udéleni védeckopedagogické
hodnosti docent podle pfislusnych predpisit Univerzity Karlovy v Praze a dalSich pravnich
Uprav a nafizeni.
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