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Poruchy metabolismu mastnych kyselin u adrenoleukodystrofie

Piedlozena diplomova prace se zamétuje na studium poruch v metabolismu mastnych
kyselin u adrenoleukodystrofie. Toto dédi¢né onemocnéni je charakterizovano poruchou
peroxizomalni B-oxidace velmi dlouhych nasycenych mastnych kyselin (VLCFA), které se
nasledné ukladaji v tkanich, centralnim nervovém systému a mozku. Diagnostika této nemoci
je jiz nékolik desetileti neménna a spociva predevsim ve stanoveni VLCFA v plazmé,
konkrétné C22:0, C24:0, C26:0 a jejich vzajemnych pomérd. V této praci se autorka snazila o
komplexni popis vSech poruch metabolismu mastnych kyselin, o popis zmén aktivit
lipogennich enzymu a o nalezeni novych, diagnosticky vyuzitelnych markert této nemoci.

Pro analyzy bylo pouzito sedm vzorkii plazmy od prvozachytovych pacienti
s mirnym, nebo stiednim postizenim adrenoleukodystrofii, které¢ byly ziskany od klinicko-
biochemické laboratofe Lékatrské fakulty Univerzity Tiibingen, Némecko se souhlasem
univerzitni etické komise.

Dale bylo zpracovano deset vzorkl plazmy od zdravych dobrovolnych déarct ve
stejném veékovém rozmezi jako pacienti.

Prace je klasicky rozélenéna do sedmi hlavnich kapitol a je doplnéna ptilohou
obsahujici tabulky vysledkl. Teoreticka ¢ast prace je vénovana popisu adrenoleukodystrofie,
diagnostice, a analytickym metoddm pro stanoveni koncentraci mastnych kyselin pomoci
tenkovrstevné a plynové chromatografii. Experimentalni ¢ast popisuje metodiku, analyzované
vzorky, postup prace a vysledky. Dilezitou ¢asti prace je diskuse, ktera obsahuje i nékteré
nové poznatky pro diagnostiku pocatecni faze této nemoci. V zav€ru jsou tyto poznatky
doplnény o moznosti aplikace plynové chromatografie v diagnostice adrenoleukodystrofie.

Mezi hlavni vysledky této diplomové prace patii zjisténi, Ze zmény v koncentracich
o poskozeni jaterni A-6 desaturdzy, ktera reguluje syntézu -3 a -6 esencidlnich kyselin a
zpusobuje aktivaci prozanétlivych a demyeliniza¢nich pochodii vyvolanych nadbytkem -6
esencialnich mastnych kyselin. Zajimavy je poznatek o aktivaci de novo lipogenese, ktery je
dokladovan Grafem 23 popisujicim zvySovani koncentrace neesencidlnich mastnych kyselin
v z4vislosti na progresi nemoci. Dale byla popsana zdvislost riistu koncentrace kyseliny
nervonové korelujici s progresi nemoci. Je ale nutné konstatovat, Ze tyto zavislosti byly
prezentovany pouze graficky, podrobnéjsi statistické vyhodnoceni chybi. Proto je i verifikace
vysledku problematicka a jak autorka v diskusi uvadi, nékdy i diagnosticky nevyuzitelna.

Autorka splnila vSechny tkoly zadani, pouzila obvyklé analytické metody, prezentace
vysledki a jejich interpretace ma ale vySe uvedené nedostatky. Pouzita literatura obsahuje 134
citaci, vétSinou v anglickém jazyce. Prace je na velmi dobré jazykové urovni; délka prace je
pfimefend dle pozadavkll smérnice 2012/09 pro FChT, UPA. Studentka nepracovala zcela
samostatn¢ a zpocatku se v odborné problematice neorientovala. Zadané téma naplnila dle
metodiky zpracovani DP v pozadovaném rozsahu.
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