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Oponentsky posudek disertaéni prace Mgr. Alexandry Muravské

»Proteiny v téhotenstvi — molekularné biologicka a biochemicka analyza“

Predlozena disertacni prace ma 96 stran s ¢etnymi tabulkami, grafy a obrazky,
autorka v praci cituje 144 recentnich publikaci. V pfiloze jsou uvedeny 2 prace
in extenso, které byly publikovany v ¢asopisech s impakt faktorem (Folia Biologica,
Clinical Biochemistry). Prace byla vypracovana na Ustavu klinické biochemie
a laboratorni diagnostiky 1. lékafské fakulty UK pod vedenim prof. MUDT. Marty
Kalousoveé, Ph.D.

DisertaCni prace Mgr. Alexandry Lucie Vojtové je &lenéna tradiéné. V tvodu
na 20 stranach autorka zpracovala zakladni informace o biochemii a molekularni
biologii proteind PAPP-A a P/GF, a dale se vénovala pfehledu laboratorni
diagnostiky &ty zakladnich patologickych stavil v t&hotenstvi.

Cilem prace Mgr. Muravské bylo a) zavedeni metody pro stanoveni
jednobodovych  polymorfismi v genu PAPP-A, b) studium jednobodovych
polymorfismi u gravidnich s patologickym té&hotenstvim, c¢) stanoveni PAPP-A
a P/GF u gravidnich s patologickym téhotenstvim a vyhodnoceni vysledkd
porovnanim s kontrolnimi  skupinami, d) zavedeni metody dvourozmérné
elektroforézy protein( plodové vody.

Kapitola Materidl a metody je zpracovana detailné na 27 stranach textu
prehlednou formou. Jsou popsany 4 zakladni soubory: 165 gravidnich Zen
s patologickym téhotenstvim, 114 gravidnich Zen s fyziologickym t&hotenstvim,
soubor 48 zdravych netéhotnych Zen, 13 vzork(i plodové vody nejasného italského

pivodu. U prvniho souboru jsou uvedeny také podrobné klinické Udaje. V kapitole




se autorka vénuje popisu izolace DNA, pfipravy primert a PCR, elektroforeze PCR
produkiti a jejich sekvenaci. Samostatnd kapitola je vénovana zavedeni metody
dvourozmérné elektroforézy proteinl v plodovée vodé (izoelektricka fokusace, SDS-
PAGE) a popisu vyhodnocovacich a statistickych poéitacovych programi. PouZite
statistické metody jsou spravne.

StéZejnimi ¢astmi prace jsou vysledky (14 stran) a diskuse (7 stran), v kterych
autorka kriticky analyzuje zjisténé a naméfené vysledky v jednotlivych souborech
pacientll. Vysledky jsou také vhodné zpracovany do etnych tabulek a barevnych
obrazk(i. Za velmi zdafilou kapitolu povaZzuji diskusi, kde autorka kriticky hodnoti
dosazené vysledky a diskutuje je s ohledem na jiné publikované prace. V kapitole
Zavéry autorka jasné a prehledné formuluje dosazené vysledky, z kterych vyplyva,
Ze cile prace byly éplnény.

Autorka zavedla metody stanoveni 10 polymorfisml v genu PAPP-A zalozené
na pfimém sekvenovani genomické DNA. Prokazala pfitomnost polymorfismd
vexonu 2 a vintronu 6, u pacientek s preeklampsii prokazala signifikantné vyssi
vyskyt genotypu TT v exonu 2. Mgr. Muravska v disertacni praci dale analyzovala
vysledky stanoveni PAPP-A a P/GF s ohledem na patologickeé stavy v t€hotenstvi a
provedla statistickou korelaéni analyzu, z které vyplynulo nékolik zajimavych zavér(,
které jsou shrnuty na str. 81 a které dosud nebyly publikovany.

Formalni pfipominky: chybné psani % v pfevazne casti textu (% jako
substantivum vs. adjektivum), chybné psani desetinné tecky misto ¢arky v prevazné
&asti textu, neuplny seznam zkratek (napf. rpm), chybné psani jednotek SI (napf. sek
a sec), po strance stylistické autorka hojné chybné pouziva ¢asu pritomného misto
minulého.

Zavérem lze konstatovat, Ze prace Mgr. Alexandry Muravské se zabyva velmi
aktualni problematikou aplikovaného vyzkumu se vztahem ke klinické mediciné.
Prace splfiuje pozadavky disertaéni prace a pfinasi celou fadu novych poznatkd,
které byly publikovany v impaktovanych c&asopisech. Mgr. Muravska prokazala

schopnost samostatné védecké prace.




Otazka k obhajobé: Jak presné byly velké produkty PCR pro jednotlivé
polymorfismy, kdy byl pouzit 50 bp a kdy 100 bp standard a jaka byla kontrola

amplifikacni reakce?

Dle vySe uvedenych skutecnosti doporucuji, aby byl Mgr. Muravské

na zakladé uspésné obhajoby diserta¢ni doktorské prace udélen titul Ph.D.
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