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Oponentsky posudek na habilitacni praci
MUDR. Lucie Muchové, Ph.D.,
z Ustavu lékaFské biochemie a laboratorni diagnostiky 1. LF UK a VEN,
pro obor lékaiska chemie a biochemie

Habilitalni prace dr. Muchové ma rozsah 77 stran, z toho 27 stran tvofi odkazy na literaturu.
K habilitacni préaci jsou pfiloZeny texty 23 praci, jeZ dr. Muchova, spole¢né s dal3imi autory,
publikovala v letech 2006 aZ 2016.

Prvni kapitola textu habilitatni préce predstavuje Gvod do problematiky souvisejici s vlastnim
vyzkumem dr. Muchové. Autorka v textu podpofeném vice nez 230 literdrnimi odkazy podava
pfehled o zdkladnich aktérech a procesech katabolické drahy hemu. DaleZitym motivem je paralelini
popis jak fyziologickych, tak patofyziologickych aspektl popisovanych déjl. Podrobné je pro dva
produkty déje, bilirubin a oxid uhelnaty, diskutovadna jejich dvoji tvar, jednak zndmé toxické
pGsobeni, a pak méné zndmé, aviak v poslednich desetiletich hojné studované protektivni Géinky.
Podrobné je popisovana role hemoxygenasy v procesu. Autorka se téZ vénuje potencidlnim
terapeutickému vyuZiti produktd katabolické drahy hemu. Uvodni kapitola se mi jevi jako Etiva,
pedlivé sestavend a dobfe dokumentovana. V této Casti habilitaéni prace snad jen trochu postraddm
odkaz na knihu Davida Lightnera , Bilirubin: Jekyll and Hyde Pigment of Life”, Springer-Verlag Wien
2013, ze série Progress in the Chemistry of Organic Natural Products. Jednak nazev publikace souzni
s hlavnim motivem tvodni kapitoly, jednak kniha pfedstavuje vyznamny souhrnny pocin v oblasti
spektroskopie a struktury bilirubinu a bilirubinovych derivata.

Prvni kapitola predstavuje vyborny podklad pro formulaci obecnych cilll, které nalezneme
v kratké kapitole 2, a zejména pak specifickych cilt v kapitole 3. K nim jsou pfehledné zafazeny
pfislu§né relevantni prace, které dr. Muchova spolu se spoluautory na dané téma publikovala.
V posledni kapitole Zavér je pak jasné formulovan dopad vyzkumu dr. Muchové, ktery pfipiva
k rozvoji poznatkd o katabolické draze hemu, nejen jako cesty k odstranéni degradaénich produktd,
ale také jeji funkce s protektivnimi a signalizacnimi Gcinky.

Z hlediska formalniho povaZuji Gvodni kapitoly jako zdafilé, viastni vysledky prosly recenzi
vyznamnych ¢asopist a spliiuji poZadavky kladené na publikace v pfislusnych védeckych kategoriich.

Kvalita vyzkumu, na némz se dr. Muchova podili, je dokumentovana vice nez 70 odkazy
evidovanymi ve Web of Science (po odecteni abstrakt z konferenénich pfispévkl dostavdme témér
40 praci). Je tfeba hodnotit, Ze fada praci nédleZi do prvniho quartilu piislusné kategorie, élanky
vykazuji velkou citovanost, a fadi se tak k vyznamnym védeckym pociniim s mezindrodnim impaktem.
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K habilitaéni praci nemam Zadné namitky. Do diskuse navrhuji nasledujici dotazy:

1. Pfisvém transportu krevnim fecistém je bilirubin a¢inné a enatioselektivné vazan, a to predevsim
na sérovy albumin do jednoho ze tfi vazebnych mist. Zaroven fada studii v modelovych
systémech (nékolik publikaci P. Novotna-Ullrichovd a kol.) ukazuje G¢innou enantioselektivni
interakci bilirubinu s modelovymi membranami realizovanymi dvojvrstvou rtiznych lipid( ve
formé liposomu. Byla téZ zkoumana konkurence vazby na sérovy albumin za pfitomnosti
liposom{ a mastnych kyselin. Vidite moZnost vyuZiti téchto poznatkl napf. pfi studiu vychytavani
bilirubinu jaterni burikou?

2. Vsouvislosti s praci publikovanou v JACS 138, 126-133, 2016, jejiz je dr. Muchovad spoluautorkou,
se hovofi o dalSich studiich orientovanych na terapeuticky potencial molekul na bazi boron-
dipyrromethenu pfi uvolfiovani CO in situ. Pokracuje spoluprdce, a jestlize ano, k jakému pokroku
doslo?

Zavér

Na zdkladé vyse uvedeného konstatuji, Ze prace zahrnuté do habilitacniho spisu pfindseji nové
mezindrodné uznavané vysledky. Habilitacni praci doporucuji v pfedlozené formé pfijmout a na jejim
zdkladé doporucuji, aby MUDr. Lucii Muchové, Ph.D. byl udélen titul docent v oboru lékarska chemie

a biochemie.

V Praze dne 22.9. 2018

prof. RNDr. Marie Urbanové, CSc.
Fakulta chemicko-inZenyrska
Vysokd Skola chemicko-technologicka v Praze

Tel +420 22044 4445, +420 22044 3036
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