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Latky prirodniho charakteru jsou nedilnou soucasti lidské stravy. Zejména polyfenoly maiji
mnoho potencidlné prospésnych Gcinkd na lidsky organismus a jiZz byla na zdkladé mnoha studii

potvrzena celd fada jejich terapeutickych ucinkd.
Tématem predloZené disertacni prace je Vliv polyfenolickych latek na hladky cévni sval.

Cile prace jsou vytyceny v nékolika bodech. K hlavnim patfi predevsim-zjisténi vlivu kvercetinu a jeho
metabolitd na hladky cévni sval a s tim souvisejici zjisténi mechanism{ Ucinku Gcinnych metabolitd
kvercetinu vedouci ke snizeni krevniho tlaku a porovnani téchto Gc¢ink( u zndmych metabolitl

flavonoidu.

Disertacni prace se sestava ze 120 relevantnich literarnich zdroji. Je tfeba ocenit fadu nejnovéjsich

odkazl, coz potvrzuje odbornou i védeckou erudici doktorandky.

Teoretickd ¢ast je zpracovana prehledné, doktorandka zde charakterizuje jednotlivé typy
polyfenolickych latek, jejich strukturu a biologickou aktivitu, zabyva se vztahem mezi vasodilatacni
aktivitou a strukturou flavonoidd. DuleZitou kapitolu tvofi také vysvétleni farmakokinetiky kvercetinu,

jeho antihypertenzniho plsobeni a vliv jeho metabolitl na hladky cévni sval.

Cast Material a metodika je napsana srozumitelné a jednotlivé metodické postupy, které byly zvoleny

pro dosazeni cilG prace, byly spravné vybrany.

Cast Vysledky je zpracovana prehledné a rozélenéna do nékolika podkapitol. MnoZstvi vlastni
provedené experimentalni prace je dokumentovano 39 obrdzky, které vystizné demonstruji provadéné

experimenty.

V diskusi jsou dosazené vysledky vhodné konfrontovany svyuZitim dostate¢ného mnoiZstvi

relevantnich literarnich zdroji. Mnohé vysledky pfinaseji cenné poznatky, z nichz zejména uvadim:

- ldentifikace nejucinnéjsich metabolitl flavonoidl a to kyseliny 3-(3-hydroxyfenyl)propionové,
3,4-dihydroxyfenyloctové a 4-methylkatecholu a potvrzeni jejich vasorelaxacnich ucink( v in
vitro i in vivo podminkach

- Zjisténi, Ze relaxacni U¢inek kvercetinu je na endotelu nezdvisly



Velice také ocenuji, Ze zavér této disertacni prace prinasi celou fadu konkrétnich naméta a
navrzenych experimentt pro dalsi feseni této problematiky, které detailnéji objasni vasorelaxac¢ni

ucinky jednotlivych metabolitl flavonoidd.

Po formalni strance ma disertacni prace dobrou védeckou Uroven, bez zavaznéjsich obsahovych

chyb. Je psdna precizné a vécné.
| pfes pozitivni hodnoceni prace mam k ni nékolik pfipominek a dotazii:

- v préci se objevuje nékolik preklepll a nejednotné psanych nazva (str. 19, 24, 25, 33, 37, 43, 48,
68)

- latinské nazvy bakterii se pisi kurzivou-str. 19
- obrazky 3, 4, 6 by bylo vhodnéjsi prezentovat v programu ChemlLite i isis a ne formou kopii

- na str. 43 uvadite, Ze k anestezii potkanl byl pouZit pentobarbital a na str. 43 uvadite urethan,

vysvétlete, proc byly pouzity rozdilné latky.
- v seznamu chemikalii bych doporucila uvést také jejich Cistotu

- v diskusi na str. 105 uvadite, Ze pfi i.v. aplikaci vzristajicich bolusovych davek kvercetin-3-O-
glukuronidu se zvétSoval pokles arteridlniho tlaku, kde jako pravdépodobnou pficinu uvadite
rozklad tohoto metabolitu z dlvodu pfipravy aplikovanych roztokll jesté pred zapocetim

experiment(. Jak dlouho byly roztoky pred aplikaci pripraveny.

- jsou znamy jiz vysledky chemické analyzy rozkladnych produktl kvercetin-3-O-glukuronidu ve

fyziologickém roztoku, které mohly ovlivnit koneéné vyhodnocovani vysledkd.
Zaveér

Na zakladé souborného hodnoceni predlozené disertacni prace Mgr. Ivety Najmanové, zpracované

Ill

natéma ,Vliv polyfenolickych latek na hladky cévni sval“, je moZné konstatovat, Ze splfiuje vSechny
pozadované naleZitosti kladené na tento typ praci. Pfindsi nové poznatky ve studované oblasti,

z nichZ nékteré jiz byly publikovany.

Doporucuji, aby tato prace byla prijata k obhajobé a po jejim tuspéSném obhajeni byl Mgr. lveté

Najmanové udélen titul Ph.D.

V Hradci Kralové 2.3.2017 doc. PharmDr. Lenka Timov4, CSc.






