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PredloZena dizertacni prace splituje viechny formalni nalezitosti. Vlastni prace ¢ita 72
stran a je doplnéna piilohami. které tvori fulltexty publikaci vztahujici se k tématu a jejichz je
studentka prvni autorkou (dve puvodni publikace jsou uvedené v Casopisech sIF a jedna
prehledova v ¢asopisu bez IF). Hlavni &asti tvori teoretickd vychodiska. popis metodiky a
protokolt jednotlivych studii, nasleduji vysledky, diskuze, zavér a shrnuti vysledki. Text je
zpracovan velmi peclivé, je srozumitelny a &tivy. dopliiuje ho 7 tabulek a 7 obrazki, celkem
je uvedeno 235 citaci. Jasn¢ je formulovana hypotéza a cile dizertatni prace. Abstrakt
obsahuje klicové informace.

Cilem prace bylo zjistit eventualni rozdily v sérové koncentraci Preadipocytarniho
faktoru -1 (Pref-1) u pacientek s obezitou a diabetem mellitem (DM) 2. typu na jedn€ stran¢ a
s mentdlni anorexii (MA) na strang druhé ve srovnani s kontrolni skupinou 3tihlych zdravych
en. Déle zjistit vliv nizkokalorické diety, 1écby fenofibratem a akutni hyperizulinémie u

pacientek s obezitou a DM 2. typu a vliv ¢astecne realimentace u pacientek s MA na hladiny
Pref-1. Byl také zjistovan vztah Pref-1 k nekterym antropometrickym, biochemickym a

hormonalnim parametrim.

Jak vyplyva z velmi podrobné zpracovan¢ho teoretického Gvodu, jednou z pfi¢in vzniku
inzulinové rezistence (IR) miZe byt inhibice diferenciace preadipocytl na zralé adipocyty, na
gemz se pravé Pref-1 mze podilet. Omezena schopnost tukové tkané skladovat lipidy pak
vede k jejich ektopickému ukladani do ostatnich tkani a organt s celou fadou metabolicky
negativnich dopadt. Vzhledem k trvale nartstajici prevalenci obezity a diabetu 2. typu je
vyzkum vénovany podilu tukové tkdn€ na vzniku a rozvoji IR velmi potfebny a zvolené téma
je nanejvys aktualni. Pfi feSeni dizertaCni prace byly pouzity standardni metodiky a statistické
postupy. Zvlast' je potfeba ocenit zkoumani vlivu dietnich a farmakologickych intervenci
(véetné pouziti hyperinzulinemickych isoglykemickych clampt) na hladiny Pref-1.

Vysledky ukézaly statisticky vyznamne zvyseni sérovych koncentraci Pref-1 u pacientek

s DM 2. typu ve srovnani s kontrolni skupinou zdravych Zen. Zatimco Zeny, které byly pouze



obézni, ¢ zeny s MA seod zdravych kontrol v hladinach Pref-1 signifikantné nelisily.
V populaci zdravych a obéznich Zen a pacientek s DM 2. typu hladiny Pref-1 korelovaly

s inzulinem, HOMA indexem, glykémii a hladinou leptinu, nikoli viak s BMI, celkovym
cholesterolem a adipokinem. Tiitydenni nizkokaloricka dieta v souboru obéznich Zen a zen
s DM 2. typu a akutni hyperizulinémie v souboru diabeticek 2. typu vedla k signifikantnimu
poklesu Pref-1. Na jeho sérové koncentrace neméla vyznamny vliv lé¢ba fenofibratem.
Naopak ¢aste¢na realimentace u nemocnych s MA byla spojena se signifikantnim narustem
Pref-1. A v této skupiné byla také nalezena korelace mezi hladinami Pref-1 a zmé&nou BML

7avérem autorka stfizlivé posuzuje dosazené vysledky. Nehodnoti je jako odraz
aktualniho nutri¢niho stavu, ale jakou soucast dynamickych metabolickych zmén na pozadi
dlouhodobého stavu organismu, V diskuzi nabizi mozna patogeneticka vysvétleni zjisténych
skute¢nosti. Je patrny jeji Siroky prehled o studované problematice a schopnost komplexniho
posouzeni nékdy i protichidnych metabolickych d&ji.

Lze konstatovat, Ze prace piinesla i nové védecké poznatky. V této souvislosti je potieba
opét zminit cenné informace. ktere piineslo studovani interven¢nich vlivil na sérové hladiny
Pref-1. Jak vyplyva z ivodu i diskuze. studium tukové tkané pFinasi v soutasné dobé celou
fadu novych, mnohdy prekvapivych vysledki a ty. které obsahuje predloZend dizertalni
préace. dale dopliuji soucasny stav pozndni.

V ramci debaty. ktera je soucasti obhajoby dizertacni prace, mam na autorku nasledujici
dotazy:

1. Nekteré vysledky svédéi o vyznamné asociaci Pref-1 s DM 2. typu (na rozdil od pouze

obéznich zen mély pacientky s diabetem signifikantn¢ vy$si sérové koncentrace Pref-1
a ten koreloval sinzulinem. HOMA indexem, glykémii. nikoli viak sBMI).
Domnivéte se. Ze - dle dostupnych znalosti - se jedna jen o faktor podilejici se na
inhibici adipocytarni diferenciace nebo muze mit Pref-1 i pfimy ,,diabetogenni* efekt?

2. Ve vysetfovanych souborech byly zahrnuty pouze eny. Jaky byl proto divod?
Existuji rozdily v sérovych hladinach Pref-1 mezi zdravymi zenami a muzi?

3. Jak si vysvétlujete signifikantni zhorseni kompenzace diabetu (narist glykémie,
glykovaného hemoglobinu) a naznaceného (i kdyz nesignifikantniho) zvySeni Pref-1
po tiimésiéni 1é¢beé fenofibratem?

4 Je uvedeno. 7e Pref-1 signifikantné koreloval s leptinem a nekoreloval s
adiponektinem. Jaky byl vztah Pref-1 k dalsim vySetiovanym adipokinim (FABP-4,

resistinu), resp. cytokinim (MIC-1)?




byl udélen dle § 47 Zakona o vysokych Skolach &, 111/98 Sb. akademicky tity] doktor, ve
zkratce ,Ph.D . 25 Jjménem.
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