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Charakteristika prace:

Disertaéni prace Mgr. Jany Kraémerové byla realizovana na 3. LF UK pod vedenim Mgr. Lenky
Rossmeislové, Ph.D. Je pojata jako komentované pivodni publikace (celkem 6) doplnéné o
teoreticky tvod. Je vypracovéana v anglickém jazyce. Text ma celkem 137 stran. Teoreticky uvod
tvoii 19 stran textu doplnéného tfemi tabulkami a deviti obrazky. Cile jsou jasné definované.
Piehled vysledk a diskuze na celkem 12 stranach je vzhledem k nejvétsi Casti prace, kterou tvoii
pfilohy s vloZenymi pivodnimi pracemi (celkem 78 stran), dostatecna.

Tematicky autorka rozdéluje praci na dva okruhy: V prvnim se vénuje studiu vlivu experimentalng
zvy$enych hladin n&kterych sloZek potravy na zastoupeni a fenotyp imunitnich bunék v cirkulaci a
tukové tkani. Tato ¢ast prace je podpofena experimentalni praci a vysledky zvefejnénymi ve tfech
impaktovych publikacich (1 x British Journal of Nutrition, 2013, IF =3,3; 1 x PLoS One, 2015, IF =
3,5; 1 x Arteriosclerosis, Trombosis, and Vascular Biology, v recenznim fizeni, IF = 5,6). Druha
ast disertadni prace se zam&fuje na Gfinek redukce hmotnosti na sekrecni schopnost adipocytu a
imunitnich bunék v tukové tkani v navaznosti na zlepSeni vnimavosti tkéni k inzulinu. Tato Cast
prace je podpofena také tfemi publikacemi oti$ténymi v mezinarodnich Casopisech s faktorem
impaktu (1 x Physiological Research, 2014, IF = 1,5; 1 x Journal of Clinical Endocrinology and
Metabolism, 2014, IF = 6,3; 1 x Diabetes, 2013, IF = 7,9). Mgr. Jana Kra¢merova je prvni autorkou
ve dvou ze zminénych publikaci. V textu prace chybi kapitola pouzitych metod a také popis
statistického zpracovani dat, coz by mohlo usnadnit ¢teni disertacni prace. Oboji je vSak
v dostateéném provedeni uvedeno v piivodnich publikacich. Velmi ocefiuji snahu o pfimé propojeni
Gvodnich kapitol s vlastnim vyzkumem; samotna kapitola Cile se tak stava logickym vyusténim
teoretické Casti prace.
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Komentar k formalni strance:

Celkovs je prace zpracovana prehledng, orientace v textu je snadnd a logicka. Z formalniho hlediska
je prace zpracovana vzorné s minimem pieklepi &i jinych nesrovnalosti: NenaSla jsem v textu
vysvétleni dvou, mozna ale z nejdileZit&jsich a nejfrekventovangji pouzivanych zkratek, AT a FA.
V seznamu zkratek viak jiz figuruji. In vitro apod. je nutno psat vzdy kurzivou. Kvalita n€kterych
obrazkovych reprodukci je nizsi ($pamné rozlideni, velmi drobné pismo), napt. obr. 7 — 9. Kvalita
anglického jazyka je dobra.

Konkrétni dotazy pro obhajobu:

L.
2
2

Jaky podil ma aspirantka na publikacich, kde je uvedena jako 2. — pfedposledni autor?

Jak byly vybirany endogenni kontroly pro QPCR (RPS13, 18SRNA, GUSB, PPIA) ?

Studie & 1. Pro¢ se na kvantifikaci exprese TNFa nepouZila TagMan® AOD (Life
Technologies) jako u ostatnich gend, ale originalni oligonukleotidy a SYBR® Green chemie?
Monocyty pruzné reaguji na celou §kalu impulzi souvisegjicich se zivotnim stylem jedince
(~ dlouhodoby efekt), ale i na okamzité zmény. Mezi takové patfi napf. pohyb, strava (co 1 jak
mnoho), dlouhodoby stres a psychické zatéz (napf. péce o nemocného ¢lena rodiny). Mira
odpovédi monocytt ,nabuzenych® diky dlouhotrvajicim faktortm prostiedi nebo naopak
jednorazovym vykyvem oproti b&mé norm& jedince na experimentalné navozenou
hyperglykémii/dislipidémii bude jisté odlisna od reakce klidovych® bunék. Byl zkouman
(napt. dotaznikovym ¥etfenim) Zivotni styl probandi v¢. aktualniho stavu 2 — 3 poslednich dnt
pred experimentem z pohledu vyZivy, aktivity, stresu?

Dotazy do diskuze:

1.

Prace se mimo jiné zabyva vlivem hyperglykémie na imunitni butiky s ohledem na vznik tzv.
postprandialniho zénétu a s nim souvisejicich dsledki. Jsou viak znamy ucinky hypoglykémie
na mononukleami buitky, zejm. monocyty? Tento zivaZny stav je sice spojovan v prvni fadé
s diabetem, ale miZe se vyskytnout i u nediabetickych osob napf. v souvislosti se zménami
metabolismu v diisledku infekce, medikaci, hormonalnich zmén & dlouhotrvajiciho hladovéni.
Mezenchymaélni kmenové butiky jsou prekurzorem nejen adipocyt, ale také osteoblastd; mezi
t&mito dvéma vyvojovymi liniemi byla doloZena vysoka mira plasticity a schopnost de- a trans-
diferenciace. Bylo také prokdzéano, ze snizeni kostni denzity v souvislosti s osteoporézou je
provézeno nariistem tukové tkané v kostni dieni (prace Nutall ME, Justesen J aj.). Lze z Vasich
dat d&lat n&jaké zavéry stran poruch remodelace kosti, potazmo piimo osteoporozy, dalSiho
onemocnéni se vzriistajici prevalenci?

Obezita je bezesporu zavaznym a prohlubujicim se zdravotnickym problémem s dopady v
oblasti spolecensko-socialni a zejména ckonomické. Jeji nastup se navic posouva do stale
nizdich vékovych roénikh. Existuji pro to jina vysvétleni nez Casto (a jisté opravneéng)
zmitiovana hypokineze? Zajimavé mohou byt pfipadné evoluéni aspekty obezity a moZné
adaptadni mechanismy.
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Celkové hodnoceni:

7 formalniho i obsahového hlediska jde o velmi zajimavou praci zabyvajici se dilezitou
problematikou s klinickou vyuZitelnosti. Vysledky jsou bezesporu podloZeny velkym mnoZstvim
prace; data byla ziskana pomoci kvalitnich a modemich metodickych piistupi. Uvod i komentaf
k piivodnim pracim dokazuji dobrou orientaci autorky v uvedené problematice. Na rozdil od
b&majsich in vitro studii, pfipadné in vivo studii na modelovych organismech, je predkladana
disertadni prace zaloZena zejména na in vivo experimentech, kde zkoumanym subjektem je clovek.
Tento piistup je technicky, organizaéné a 1 z etického hlediska naroény, ale zavéry ztakto
designovanych experimentti jsou velmi hodnotmé. Prace je navic zaloZena na mezinarodni
spolupraci, coZ je rovn&Zz mimofadné cenné. Kvalitu vyzkumu a vysledki doklada mimo jiné 1 vyse
IF &asopist (nejnizs$i ma IF = 1,5), dva z Elanki jsou oti§tény v mimotadng kvalitnich periodicich.

T pfes drobné vyhrady formalatho razu hodnotim disertadni praci Mgr. Jany Kradmerové jako
vynikajici pitklad kvalitni aplikace riznych pHistupli (observacni, intervenéni) molekulamé
biologického vyzkumu v klinické mediciné. Z hlediska publikaéni aktivity i ostatnich nalezitosti
prace spliiuje viechny zakonné podminky a doporutuji na jejim podkladé udgleni titulu Ph.D.

V Praze 18. 6. 2015 -

RNDr. Pavlina Dafikova, Ph.D.
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