OPONENTSKY POSUDEK DIZERTACNI PRACE

Mgr. ElisSky Kondrové

Dizertaéni prace Mgr. Elisky Kondrové ma nazev ,,Studium tlohy biotransformacnich
enzymii v chemické karcinogenezi“. Dizertace ma podobu svazaného spisu a byla sepsina
v Praze v roce 2008. Prace je rozdélena na zakladni kapitoly: 1. Teoreticky uvod, 2. Cil prace,
3. Materialy a metody, 4. Vysledky, 5. Diskuze, 6. Zavéry, 7. Literatura, 8. Seznam piiloh.
Psany text je obsaZen na 91 stranach a dalSich 36 stran tvofi pfilohy, tj. plnd znéni
publikovanych praci autorky. Tématem préace je piiprava modelovych systémii obsahujicich
lidské biotransformaéni enzymy exprimované v bakterialnich membranach nebo modelovych
systémil obsahujicich jaterni mikrosomy pochézejici z miniprasat a moZnosti pouZiti t&chto
systémi pro testovani interakci nékterych typi latek s biotransformac¢nimi enzymy.

Podkladem dizertani prace jsou celkem 4 publikace. Tti publikace byly otiStény
v asopisech s IF vrozmezi 1,4 aZ 2,6, u jedné znich je Mgr. EliSka Kondrova prvnim
autorem; jedna publikace byla otidténa v Ceském Casopise bez IF, i zde je Mgr. Eliska
Kondrova prvnim autorem. V3echny publikované prace jsou pracemi piivodnimi.

Vysledky obsazené v piedkladané dizertaéni préaci jsou velmi zdafilym ptisp€vkem
k tématu vytvafeni modelovych systémi umoZiujicich testovani interakci urcitych latek
s biotransforma¢nimi enzymy, at’ jiZ systémui obsahujicich lidské biotransformacni enzymy Ci
systémil vyuZivajicich biotransformaénich enzymi zvifeciho ptivodu. Velmi ocefiuji samotné
téma i zplisob, jakym bylo experimentaln€ uchopeno a zpracovano.

Po strance obsahové ma predkladana dizertaéni prace dle mého nazoru dostateCny
rozsah. Téma je velmi zajimavé a aktualni. Cile prace jsou jasné vytyCeny a v zavéru prace je
ke kazdému cili u¢inén vystizny komentaf, ktery je vytvofen na zaklad¢ ziskanych vysledki a
soudasné zafazeny do kontextu svétového pisemnictvi. V kapitole Vysledky pouze postradam
u statistického zpracovani hodnotu p, napt. u tabulek 2 a 3 jsou pouze poznadmky o statisticky
vyznamné odlisnosti. Citovana je literatura jak recentni, tak literatura starSitho data,
v n&kterych mistech vSak ne zcela spravng (napf. citace ¢islo 22, kde neni uveden cely rok) ¢i
nejednotnym zplisobem.

Po formalni strance je prace pelivé zpracovana a pékné uspoiaddand, zvolené Clenéni
umoZiiuje snadnou orientaci v textu i mezi jednotlivymi kapitolami. Snadnou orientaci jeSte

podtrhuji v textu vhodn& umisténé grafy a tabulky, popf. schémata s vystiznymi popisky.



Pfikladem miize byt schéma na str. 17, kde je zndzorn&n metabolismus a zaroveii toxicita
benzenu a jeho metabolitli. Jednotlivé kapitoly na sebe logicky navazuji. Vhodné je zafazeni
kapitoly nazvané Seznam piiloh, kde je uveden seznam publikaci, které jsou podkladem
piedloZené dizertaCni prace, a kde 1ze taktéZ nalézt plna zn&ni uvedenych publikaci. Nalezla
jsem sice n&kolik formalnich nedostatkd, ale ty povazuji spiSe za minoritni (nejednotnost
v odsazeni odstavcli; nejednotnost v oznadeni kapitol; ne dpln& $tastné zvoleny zpisob
uvadeéni citaci v textu formou samostatnych zavorek; nespravné vloZeni nékterych stranek u
plného znéni jedné z publikaci; nepfesné oznaceni CCD kamery).

Zavérem shrnuji, ze pfedkladana dizertaéni prace Mgr. Elisky Kondrové nazvani
»otudium tlohy biotransformaé¢nich enzymi v chemické karcinogenezi spliiuje poZadavky
kladené na dizertatni praci. Mgr. Kondrova prokazala, Ze je schopna samostatné tviirdi
védecké prace, vysledky umi dobfe formulovat, umi pracovat s literaturou. Prace pfinasi i
nékteré nové poznatky, které mohou mit vyznam pii vytvafeni novych in vitro systémi
vhodnych pro studium biotransformace. Uvedenou praci doporucuji k obhajobé. Po prob&hlé

obhajobé¢ doporucuji, aby Mgr. Kondrové byla ud€lena védecka hodnost Ph.D.

K dizerta¢ni praci Mgr. Elisky Kondrové mam nékolik dotazii:

1. Jevi se modelovy systém slidskymi biotransformaénimi enzymy exprimovanymi
v bakteridlnich membranach jako vhodny k rutinnimu pouzivani ¢i je jiz takovymto zpiisobem
pouzivan? Byla testovana stabilita tohoto systému, jak dlouho miZe byt uchovavan (napt. pfi
—80°C) a zda se zplisob uchovavani projevi na jeho u¢innosti?

2. Na zakladé¢ ¢eho byla pouzivana koncentrace 30 uM doxorubicinu pii testovani vlivu
polyfenolickych antioxidantli na tvorbu hydroxylovych radikald vlivem doxorubicinu?

3. Byl také testovan resveratrol?

4. Modelovy systém jaternich mikrosomi ziskanych z miniprasat se jevi jako velmi pifinosny.
Mohou byt ke stejnym ucelim vyuzity jaterni mikrosomy ziskané z prasat, napf. b&Znych
chovnych?
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