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PredloZend disertaéni préce Mgr. ‘Michala Kopdifa je sepsdna celkem’ na 115 strandch. Préce
obsahuje 7 kapltol rozdélenych do teoretického dvodu, cile préce, expenmentélm &asti, vysledkd a
diskuse z vlastni experlmentélm prace, a zavéru. Je ukonéena seznamem pouzne Ilteratury, ktery

.obsahuje 118 cntovanvch praci a 15 pfiloh. Dlsertacm préce ma po formélm strénce viechny

poiadované nélegitosti a predepsané ¢lenéni.

Megr. Mrchal Kopcul sepsal své dosazené vysledky celkem do-tiech publlkaci uverejnenych

Y casoplsech s IF U jedné z mchje prvmm autorem a na zbyvapcuch dvou je uveden }ako druhyv poradl

Krome toho je Mer. Kopcul prvnim- autorem dvou dalsnch publikaci na odllsné téma uvefejnénych v
casoplsech s IF, které jsou v recenznim fizeni. Své vysledky také prezentoval na jedne odborné
tuzemske konferencn

v teoretlcké castn se po;ednévé o vybranych analytech a jEleh vyuzutl jako biomarkery pro
dlagnostlku rady onemocnéni. Pozornost je déle vénovana vyufiti kapalmové chromatografle ve
spojeni s hmotnostni detekci. V dalgi Z4sti je popsana technika odbéru tzv. suché kapky krve (DBS).

C|Iem prace bylo optlmallzwat separaéni metody pro vybrané anatvty ve vzorcnch krve ziskané
technikou DBS a optimalizovat a valldovat tyto metody zahrnu;lm apllkau na realné vzorky

: Studovanyml analyty bny vybrané -aminokyseliny, kyselina mocové a alantom Byly vyvmuty &

validovany tfi metody HPLC-MS/MS, zlepiena ttinnost extrakce a bylo popsano.nékolik-doporuteni
pro odbér a skladovani vzorkil. Autor se vénoval také studiu vlivu hodnoty hematokritu na hladiny
studovanych analyti. Metody byly testovany na 100 vzercich DBS od dobrovolnych darcl. Zavér prace
je shrnut do vysledka a diskuse, kde autor komentuije ziskané vysledky a popisuje jejich vyuZiti v praxi.

V praci _jsem naila nékolik pFeklepi, chyby ve sklofiovani, odsazovéni fé'dkﬁ nékolik
nesourodostiv textu i nevhodne zvolené odborné terminy. Mezi ty vyznamnéj§| patfi pfedeviim: rizné
pouiiti zkratky u y- -aminomaselné kyseliny, kdy je pro ni pouZita zkratka 2-AM i 2-AB (v textu 2-AM,
v grafech a tabulkach 2-AB); u kapitoly 1.2 je nevhodné ‘zvoleny nadpis kapitoly {misto “Vybrané
metabolity” bych zvolila “Vybrané analyty”); v textu je uvedeno rizné oinac':e_ni odbérové karty
Whatman®903 (str. 24, 25, 36, 38, 43, 45, 46); na str. 46 asovy program bych nahradila terminem
gradientova eluce; u hmotnostmho spektrometru od firmy Shimadzu ma byt kolizni energie

v jednotkach [eV] (str. 62), m/z by mé&lo byt uvadéno kurzivou; s tim souwsi | kapitola 4.2.1, kdy

v Tabulce 5 jsou uvedeny hodnoty prekurzorovych a produktovych iont pouze ‘pomoci oznaleni m/z,
a pfitom se jedna o hodnotu m/z [M-H], nespravné oznaceni se vyskytuje i v textu.

Na str. 17 je uvedena svétova prevalence jednotlivych onemocnéni, védél byste, jaka je
prevalence onemocnéni v Ceské republice? Mohi byste p_’rosim vysvétlit, pro¢ jste v textu prace
popisoval onemocnéni Fenylketonurii a Tyrosin,énjlii typu | a II? Na jakém zékladé probéhl vybér? Dale
by bylo vhodné, kdyz ui jste zvolil k popisu onemocnéni Tyrosinémii typu | a II, uvést i jejich svétovou
prevalenci v tabulce (chybi Tyrosinémie typu I).



Na str.23 uvadite vyhody a nevyhody poufiti techniky suché kapky krve. Mohl byste prosim
vysvétlit, pro¢ je uveden maly objem vzorku jak ve vyhodach, tak i v nevyhodach? Ve vyhadach
zmifnujete i transport vzorkd, a pfitom na str. 49 zmifujete transport vzorku pomoci posty jake
nevyhodu, protoZe miZe byt vzorek znehodnocen vihkosti a teplotou. S tim je spojeno i vale testovani
stability kyseliny mocové a alantoinu ve vzorcich DBS, kdy testujete pouze skladovani po uréitou dobu.
Bylo by tedy vhodné otestovat i vliv teploty a vlhkosti, aby se mohly nastavit pravidla a standardy pro
transport vzork(d. Je tedy podle vds transport poitou vyhoda nebo nevyhoda? Mezi vyhodami mate
zahrnuty i neinvazivni odbér vzorku, zvolila bych vhodnéjii termin: “méné invazivni odbér” porad se
jedna o zasah do lidského organismu. Mohl byste vysvétlit, co znamend nevyhoda citlivost na podminky
méfeni.

Na str. 25 zmifujete odbérové karty od firmy Agilent Technologies, kieré jsou vhodné pravé
pro techniku DBS. Z jakého materidlu je tato karta vyrobena, v textu toto neni uvedeno?

V textu prace uvadite aptimalizaci metodiky pro stanoveni aminokyselin, alantoinu a kyseliny
mocové. Mimo zakladnich 20 proteinogennich aminokyselin, jste zafadili jeité citrulin, y-
aminomaselnou kyselinu a taurin, o kterych vtextu drive nepisete. V pouzitych chemikaliich se
vyskytuji jeSté viechny tytc zmifiované analyty, v Tabulce 4, kde zmiiujete jednotlivé navazky analytd
a v Tabulce 9, kde zminujete MRM prechody ui viak chybi AMK cystein a neurotransmiter taurin.
Nasledné od této kapitoly dale uZ ve vysledcich chybi i nejen taurin a AMK cystein, ale i kyselina
asparagova. Pfitom v zavéru piSete pouze o 20 vybranych AMK. Mohl byste prosim vysvétlit, pro¢ byly
do studie navic zafazeny analyty citrulin, y-aminomadselna kyselina a naopak vyfazeny taurin, cystein a
kyselina asparagova?

Zavérem je potfeba konstatovat, Ze uvedené pfipominky a dotazy plynouci z textu nesniZuji
uroven disertacni prace Mgr. Kopéila. Autor prokazal schopnost samostatné védecké prace. Vysledky,
které ziskal, jsou nové a eriginaini.

Pfedloiena prace SPLNUJE podminky na tento typ prace, a proto ji DOPORUEUJI K OBHAJOBE

——

jako jeden z podkladi k pfidéleni titulu Ph.D. — -

V Hradci Kralové 7.4.2023 RNDr. Lucie Raisova Stuchlikova Ph.D.
Katedra Biochemickych véd
Farmaceuticka fakulta, UK



