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Rozsah: Disertacni prace ma celkem 163 stran, z toho 114 stran textu, 28 stran pouzitych
literarnich zdroji (celkem 286 citaci), praci uzavirda 10 ptiloh, z nichz vétsSina vhodné
doplnuje vysledkovou ¢ast prace, v textu je zafazeno 24 tabulek a 18 obrazki.

Usporadani prace obsahuje vSechny nalezitosti védecké prace. Velmi naro¢na a do hloubky
propracovana je tivodni ¢ast (celkem 40 stran), ktera podrobné dokumentuje vyvoj zkoumani
laktatu, historii hodnoceni tulohy laktatu a laktatovych prahG ve sportu, popisuje role a
interakce metabolickych cykli laktatu a svalového metabolismu, kvalifikované diskutuje
vyznam laktatu jako hlavniho zdroje energie i prekursoru pro glukoneogenezi a piinasi i
soucasny pohled na laktat jako zatézovy regula¢ni hormon a signalni molekulu pro buiky
kosterniho svalu, které pod vlivem signalni molekuly laktatu aktivuji transkripcni program
stimulujici tvorbu novych mitochondrii, coZz zvySuje jejich respira¢ni kapacitu. Jsou
diskutovany i dalsi signalni mechanismy tykajici se regulace tukovych zasob, angiogeneze,
regenera¢nich a reparacnich procesi a dle nejnovéjSich vyzkuma 1 neuroplasticity.
Predposledni kapitola Gvodu je vénovana problematice monokarboxylovych transportéri
MCT1, MCT2, MCT3 a MCT4 a jejich tlloze v bunééném metabolismu. Zavérecna kapitola
uvodni ¢asti se zaméfuje na vybrané genové polymorfismy monokarboxylovych transportért,
jejich vyskyt u sportovcd a praktické dopady riznych forem kinetik laktatu (odezva na
zatiZeni, rychlost clearance laktatu) pro sportovni praxi. Vysoce kvalitni zpracovani narocné
tématiky tvodni kapitoly dokumentuje §ifi a hloubku odborné erudice autorky v oblasti
biochemie, bunééného metabolismu i genetiky. Nasleduji standardni kapitoly ,,Vymezeni
problému®, ,,Cile, ukoly a hypotézy*, ,Metodika prace“ (10 stran), podrobné vypracovana
vysledkova ¢ast (28 stran) na niz navazuje strucna, ale vystizna diskuse (5 stran), kde je
zafazena i1 subkapitola ,Limity a silné stranky studie. Disertaci uzaviraji standardné a
ptehledné zpracované ,,Zaveéry*, které obsahuji i naméty smétujici do sportovni praxe.

Aktualnost zvoleného tématu

Tématika prace je aktualni a vyznamna, téma prace spada do oblasti sportovni genetiky, ktera
Vv poslednich desetiletich zaznamenala obrovsky rozmach, coz se odrazilo v prudkém naristu
védeckych praci vrenomovanych svétovych casopisech a monografiich. Z uvedeného
pohledu je mozno konstatovat, ze zvolené téma disertace je vysoce aktualni jak z hlediska
rozsireni poznani v oblasti sportovni genetiky, tak i z hlediska praxe sportovniho tréninku,
kdy se zaméfuje na genetické determinanty spojené s Kinetikou laktatu a jejich vlivem na
disciplin. Zaméteni disertacni prace ma potencial pfispét k lepSimu porozumeéni genetickym
aspektim sportovni vykonnosti a sportovniho talentu tak, aby poznatky v této oblasti by



mohly prispét k efektivnéjsim strategiim pro identifikaci a optimalizaci tréninku geneticky
predisponovanych jedincii pro specifickou sportovni disciplinu rychlostné vytrvalostniho
charakteru, jako je béh na 400 metru. Jak sama autorka uvadi, vyuziti molekularni genetiky ve
sportovnim kontextu je lakavé, ale stale se vyvijejici pole vyzkumu a lepsi pochopeni
slozitych interakci umozni az komplexné&jsi poznatky budoucich studii.

Cile prace.

Hlavnim cilem doktorské prace PhDr. Pavliny Vostatkové bylo ovéfeni vlivu polymorfismi
v genech kodujicich transportéry pro laktat (MCT1, MCT2, MCT3 a MCT4) na hladiny
laktatu pied, v prabéhu a po opakovaném 30s Wingate testu. Dil¢im cilem bylo zjistit rozdily
frekvenci alel a genotypu v pfiSlusnych polymorfismech mezi skupinou sportovcl a
kontrolami.

Sledovany soubor a metody vySetieni a zpracovani

Vyzkumny soubor tvotilo 91 muzi s elitni vykonnosti béhu na 400 m S osobnim rekordem
pod 50,70 s coz bylo odvozeno z ¢ast v béhu na 400 m nejlepsi stovky atletii za obdobi 2018
az 2021. Pavodné oslovenou skupinou bylo 157 atletli, nicméné z divodt netcasti na
zavodech v aktualni sezong, popf. z jinych divodu byl kone¢ny rozsah souboru mensi, a to 91
osob. Kontrolni skupinu pro srovnani frekvenci alel a genotypu ptedstavovalo 100 fyzicky
aktivnich muzi shodného véku, neprovozujicich rychlostni a silové sporty. Metody vySetieni
zahrnovaly standardni antropometrii, sloZeni téla bylo stanoveno analyzatorem Tanita BC
418, rychlostni ptedpoklady byly nepiimo stanoveny testy vertikalniho vyskoku (squat jump a
countermovement jump) na silové desce Kistler, opakovany 30s Wingate test na mechanicky
brzdéném ergometru Monark 894E Peak bike s brzdicim odporem 0,075 kg/kg s intervalem
odpocinku mezi obéma test 4 min a Vv prubchu testovani byly odebirana krev ke stanoveni
koncentrace laktatu (8 vzorkl). Pro ucel izolace DNA byl proveden odbér bukalniho stéru
z ustni dutiny a po izolaci DNA z epitelialnich bunék standardnimi metodami (High Pure
PCP) byly vzorky genotypovany v systému Real Time PCR QuantStudiol. Vybér a Site
pouzitych statistickych metodik (pro kontinualni i nominalni proménné) lze povazovat
z hlediska zaméru studie za plné adekvatni. U sledovanych polymorfismii byla ur¢ena
referencni alela a variantni alela a jednotlivé genotypy byly spojeny do péti modeld dédi¢nosti
(kodominantni, dominantni, recesivni, superdominantni a aditivni model).

Vysledky studie

Vysledky jsou piehledné zpracovany v tabulkdch a grafech, u vSech sledovanych
jednonukleotidovych polymorfismid gend MCT1, MCT2, MCT3 a MCT4 u sportovct i
kontrol byl ovéfen piedpoklad Hardy-Weinbergerovy rovnovahy. Z celé fady sledovanych
polymorfisma byl pouze u nékolika z nich potvrzen piedklad odlisného vyskytu frekvence
alel a genotypli u sportujicich a kontrol (i udaji zjiSténych u evropské populace), coz
potvrdilo ptedpoklady uvedené v druhé hypotéze prace. Komparace hladin laktatu se
zjiSténymi frekvencemi genotypi sledovanych jednonukleotidovych polymorfismi a
koncentracemi laktatu (n€kdy v maximu, jindy jen pozdnim zotaveni) prokazala v fadé
ptipadd vyznamny vztah, nejcastéji v dominantnim a kodominantnim modelu, coz je bohaté
dokumentovano tabulkami a grafy. Potvrzeni piedpokladti uvedenych v prvni hypotéze prace,
ze hladiny laktatu pfed, béhem a po dokonceni opakovanych Wingate testli budou u sportovct
z rychlostné-vytrvalostnich ~ disciplin  primémé odlisné mezi jednotlivymi genotypy
v nékterych z vybranych polymorfismt kodujicich monokarboxylové transportéry MCT1-4,
bylo prokazano jen v omezeném rozsahu. Rozsahlé vysledky jsou piehledné a vystizné
komentovany v kapitole Diskuse, kde je zfejmé, ze vyzkum autorky je, co se tyka Site a
hloubky zpracovani unikatni a ve svétové literature mnohdy chybi tdaje ze srovnatelnych



studii. Silnou strankou studie je rozsah a homogennost souboru, ktery zahrnoval nejlepsi
Ceské bézce na 400 m vysoké vykonnosti. Disertacni prace PhDr. P. Vostatkové je svym
zamé&fenim, hloubkou zpracovani a kvalifikovanou interpretaci vyznamnou inspiraci pro pfisti
studie s obdobnym zaméfenim, které by se soustiedily na tématiku genetickych predpokladi
na klic¢ové metabolické procesy vybranych sportovnich disciplin.

Z formalniho hlediska je prace velice peclivé zpracovana a rovnéz pro jazykové strance je na
vysoké urovni. Pti kontrole na plagiatorstvi jsem neshledal zadné indicie k tomu, Ze by prace
nebyla originalnim dilem autorky PhDr. Pavliny Vostatkové, v programu Theses byla
nalezena jen nizka shoda 12 % (srovnani s 36 dokumenty) a dle systému Turnitin byla zjisténa
shoda jen 24 % (srovnani se 260 dokumenty, shoda pod 1 %). Moje jedina pfipominka se tyka
Tabulky 1 uvedené na strané 59: ,Piehled asociacnich studii zaméfenych na MCTI1-4 a
sport®, kde se vyskytuje jen MCT1 (polymorfismus rs10494434) a MCT2 (polymorfismus
rs7169), ale nejsou uvedeny udaje pro transportéry MCT3 a MCT 4. Navic zdroj uvedeny u
MCT2 (polymorfismus rs7169) Gonzales-Haro et al., 2015 (Variants of the solute carrier
SLC16A1 gene (MCT1) associated with metabolic responses during a long-graded test in
road cyclists. The Journal of Strength & Conditioning Research, 29(12), 3494-3505) se tykal
studia polymorfismit MCT1, nikoliv mylné uvedeného MCT2. V diskusi na strané¢ 110 jsou
ale vysledky dané studie spravné vztazeny k polymorfismam MCT1.

Pro vlastni obhajobu si dovoluji poloZit nasledujici otazky:

1. Vyskyt alelickych a genotypovych variant jednonukleotidového polymorfismu (SNP)
u sportovcid byl porovnavan s kontrolni skupinou i s referen¢nimi daji pro evropskou
populaci. V n¢kolika piipadech se ale objevily mezi obéma kontrolnimi skupinami
urcité rozdily, ¢emu je lze pfisuzovat?

2. Byly vysledky genetickych piedpokladti hodnoceny nejen v ramci celého souboru, ale
I individualn¢ ve vztahu ke sportovni vykonnosti (jako je napt. uvedeno u vykonu ve
Wingate testu nebo paramentti obou vyskokovych testu? Lze konstatovat, Ze by atleti
s nejlepsimi osobnimi rekordy v béhu na 400 m vykazovali néjaké shodné ¢i blizké
charakteristiky v polymorfismech MCT1-4?

3. Lze predpokladat, ze pro atletickou specializaci béh na 400 m bude vyhodnéjsi se
zamétit Vv dalSich studiich na transportéry MCT1 a MCT2, které podporuji influx
laktatu jako energetického zdroje do svalu nebo pro piedpoklady vysoké vykonnosti

bude vhodnéjsi zamé&fit se na piiznivejsi varianty transportért MCT3 a MCT4, které se
nachazeji predevsim v glykolytickych vlaknech, kde napomahaji odstrafiovani laktatu?

Zavér: Celkové hodnotim diserta¢ni spis PhDr. Pavliny Vostatkové jako vysoce kvalitni,
nadstandardni, doktorandka ve své doktorské disertaéni praci presvédéivé prokazala
schopnost fesit velmi slozitou odbornou problematiku védeckymi metodami a kvalifikované
interpretovat dosazené vysledky laboratornich vySetfeni.

Vzhledem k tomu, ze diserta¢ni prace PhDr. Pavliny Vostatkové pln¢ odpovida pozadavkiim
kladenym na disertacni doktorskou praci, doporucuji predloZeny disertacni spis
k obhajobé a také navrhuji, aby po tispésné obhajobé byla PhDr. Pavliny Vostatkové udélena
védecka doktorska hodnost Ph.D.

V Praze dne 15.2.2024 Prof. MUDr. Jan Heller, CSc.
FTVS UK



