Oponentsky posudek dizertatni prace
Mgr. Jana JaSprova
LBiologicky vyznam metabolickych produkti hemu a bilirubinu.“

Piedlozena disertaéni prace Mgr. Jany Jasprové je vysledkem jejiho
postgradudiniho doktorského studia ve studijnim programu — studijni obor:
Biochemie a patobiochemie. Skolitelem této doktorské price byl Prof. MUDr.
Libor Vitek, Ph.D., MBA. Disertace byla vypracovana na Univerzit¢ Karlové
v Praze, na 1. lékarské fakulté, Ustavu lékaiské biochemie a laboratorni
diagnostiky. Disertace ma 193 stran textu napsaném v anglickém jazyce véetné
kopii deviti publikaci. Obsahuje dikladny literdrni piehled, cil disertacni prace,
metody a vysledky ve form& publikaéni Cinnosti zlet 2012-2016. Publikacni
&innost obsahuje jednu pvodni praci in extenso jako prvni autor, plus 8 jinych
publikaci jako spoluautor s impact factorem v rozsahu od 1,6 do 5,6.

Pak nasleduje diskuze, souhrn, seznam zkratek a literarni odkazy.

Autoreferat disertacni prace je uveden také v anglickém jazyce, obsahuje 19
stran v souladu s fadem doktorského studia na Univerzité Karlove.

Téma této disertaéni prace je velmi aktudlni, nebot je zameéfeno na
biologicky vyznam metabolickych produkti hemu a bilirubinu, jehoZ n&které
aspekty nebyly znamy a byly autorkou dikladné prostudovany.

Jednotny celkovy cil disertadni prace spojeny s hlavnim tématem "The
biological role of the metabolic products of haem and bilirubin" autorka neuvedla,
ale detailni cile v&etnd hypotéz dobie popsala v jednotlivych deviti publikacich.

Tyto cile byly splnény za rigordznich podminek védeckého experimentu a
s pouzitim riiznych modernich molekularnich biologickych metod, ¢imz autorka
ziskala originalni vysledky a tak piispéla k vétsimu pochopeni biologického

vyznamu metabolickych produkti hemu a bilirubinu.



K predloZené disertacni praci mam nasledujici otazky.

Dulezitym cilem studie tykajici se sustained sniZeni hyperbilirubinemie u
potkani typu Gunn po podani adeno-associated viru spojeného s genovym
transferem isoenzymu 1Al bilirubin UDP-glukuronyltransferazy do kosterniho
svalu bylo zkoumani preklinické bezpe¢nosti a t¢innosti svalu fizeného genovym
transferem sprazenym s AAV vektorem pro terapii CNS1. Védecké spoleénosti jiz
pfed mnoha lety diskutovaly a soucasné diskutuji o genové terapii u této nebo
jinych zdédénych nemoci.

Moje otazka je nésledujici. Velice si vazim Vasich vysledku a chtél bych se
zeptat, co je statusem genové terapie a jak je v soucasnosti uplatiiovana v humanni
mediciné?

Vlastni publikace pfilozené autorkou jsou velice hodnotné. Piesto bych se
rad zeptal autorky, zda jsme schopni v souCasnosti vyzvednout klinickou
vyznamnost vysledki ziskanych ze studii jinych autord? Prosim o vyjadteni.

Formalni pripominky:

Seznam zkratek by mél byt zafazen na zacatek disertacni prace, nikoliv ke
konci prace.

Osobné velice ocenuji sepsani celé disertaéni prace v anglickém jazyce,
takze mi byla usnadnéna moje oponentni prace.

Disertace obsahuje origindlni vysledky, které autorka disertace publikovala
jako plvodni prace v plném znéni ve védeckych ¢asopisech s IF a které tedy prosly
recenznim fizenim. Prace feSi zdvazné téma, které ma nejen teoretickou, ale i
praktickou dilezitost. Zaméfeni prace, vybér metod i interpretace vysledki jsou na
velmi dobré odborné urovni.

Zavérem mohu konstatovat, ze predlozena disertace spliiuje pozadavky

doktorského studia ve studijnim oboru Biochemie a patobiochemie, tj. je ucelenym



védeckym pojednanim se zajimavymi a metodicky kvalitné ziskanymi vlastnimi
puvodnimi vysledky.

Mgr. Jana Ja$prova svou disertacni praci prokézala, Ze mé predpoklady
k samostatné tvotivé védecké praci a proto doporucuji tuto praci k obhajobé a pak

k udéleni titulu ,,Ph.D.*“ za jménem.

V Praze dne 3. biezna 2016.
Prof. Dr. Hassan Farghali, DtSc.

Farmakologicky tstav 1.LF UK v Praze



