Oponentsky posudek doktorské disertani prace PharmDr. Lenky Biezinové,
Biochemicky ustav, Lékaiska fakulta, Masarykova univerzita v Brné
»lzolace a analyza lignana Schisandra chinensis*

Biologické ucinky pfirodnich latek a jejich vyuziti v prevenci a 1écbé néckterych
zavaznych onemocnéni jsou predmétem studia mnoha vyzkumnych tymu po celém svété.
Pouziti téchto latek je vSak casto limitovano jejich nizkym obsahem v rostlinach, jejich
plodech ¢i semenech. Jednou z moznosti je vyvinuti syntetickych postupti, které jsou vSak
nakladné a ne vzdy vedou k ziskdni chemicky Ccistych latek. Dal§i moznosti je vyuziti
modernich metod molekularni biologie.

Néplni ptredlozené doktorské disertaéni prace Lenky Biezinové ,,lzolace a analyza
lignanu Schisandra chinensis“ bylo zjistit, zda polymerni pryskyfice Amberlite XAD-2 a
XAD-7 mohou zvysit syntézu sekundarnich metaboliti, lignant, produkovanymi tkanovymi
kulturami rostliny Schisandra chinensis.

Uvod disertaéni price je vénovan botanické charakteristice S. chinensis, jejich
obsahovym slozkam, struktufe lignani a biologické aktivité, at’” uz extrakti rostliny nebo
Cistych latek. Nasleduje experimentalni cast a vysledky, které jsou zpracovany velmi
piehledné. Diskuze je psana vécné a ziskané vysledky jsou komentovany a shrnuty v zavéru.
Prace ma 116 stran, 59 obrazki, 44 tabulek a je doplnéna obrazovou piilohou NMR spekter.
Autorka Cerpala informace ze 129 odbornych €lankl. V disertacni préci je uveden seznam
konferen¢nich prispévki a publikaci, které jsou v recenznim tizeni.

Lenka Bfezinova splnila vyty€ené cile. Vyvinula metodiku izolace a stanoveni lignant
v rostlinném materialu. Semipermeabilni chromatografii vyizolovala a nasledn¢ identifikovala
nejen majoritni, ale také minoritni lignany. Strukturu téchto vyizolovanych latek ovérila NMR
a latky charakterizovala zjisténim jejich bodd tani. Ziskand data koreluji jiz s diive
publikovanymi hodnotami. Lignany - tigloylgomisin P, angeloylgomisin H, tigloylgomisin H
se podafilo pfipravit v krystalické formé na rozdil od jinych autord, kteti vyizolovali pouze
amorfni slou€eniny. Vypracované postupy vyuzila k zjisténi mnozstvi lignant v kulturach S.
schinensis a k sledovani obsahu lignant v kulturdch kultivovanych v pfitomnosti polyamind,
pfipadné polymernich pryskyfic. Zameéfila se na i na sledovani zmén mnozstvi a distribuce
lignant v kulturach. Metody pouzité k fesSeni tématu disertacni prace jsou adekvatni.

K ptedlozené praci mam tyto pfipominky a dotazy:

V praci mi chybi obecné schéma syntézy lignant.

Biologické aktivité S. chinensis a jejich obsahovym latkdm je vénovéana znacna ¢ast
uvodu, na ukor informacim o tkanovych kulturach, ptipadn€ ovlivnéni syntézy sekundarnich
latek v rostlinach riznymi efektory.

Na str. 105 je do ¢asti vénované semipermeabilni chromatografii a ziskdvani Cistych
lignanti nelogicky vlozen text o biologické aktivit¢ lignant. To se opakuje v textu jesté
n¢kolikrat.

Do vysledkl je vlozena ¢ast, kterd je zamétfena na ovlivnéni rezistence naddorovych
bun¢k k cytostatikim lignany. Tato problematika neni soucasti doktorské prace. To, ze



vyizolované latky byly a jsou dale studovany, je uzitecné, ale nepatii do diskuze této prace,
ktera ma odliSnou napln.

Cytochromy P450 jsou dulezité pro metabolismus celé fady endogennich a exogennich
latek v organismu. Uvadite, Ze lignany ovliviiuji aktivitu cytochromii P450. Je tato skute¢nost
pozitivni nebo negativni vzhledem k vyuziti téchto latek v medicing?

Uvadite, ze lignany ovliviiuji aktivitu nékterych antioxidacnich enzymu. Jakym
mechanismem?

Mohla byste vysvétlit mechanismus ptisobeni lignant na ktizi ve vztahu k slune¢nimu
zafeni?

Co se rozumi pojmem pasazova kultura?

Mohla byste uvést konkrétni ptiklady vyuziti metod elicitace k ziskavani ptirodnich
latek v praxi?

Jak se lisil obsah lignani v rostlinném materidlu z Vladivostoku od materidlu
ziskaného ze Stiediska lé¢ivych rostlin, LF MU v Brné?

U linie LA4 kultivované v nafedéném médiu nedoslo ktak vyraznému poklesu
produkce lignanti jako v linii LASS, jak je tento fakt mozno vysvétlit?

Neni snizeni produkce lignanti v nafedéném médiu spojeno se sniZzenou dostupnosti
(mnoZstvim) substratli nutnych k syntéze lignanti? Nedoslo za takovych podminek k ovlivnéni
rustu kultury?

Jak byl ovlivnén rist bun€k v kulture po pfidavku vysokych koncentraci polyamint
(750 mg/1)?

Jak si vysvétlujete, ze v ruznych liniich je vazéno odlisné procentudlni mnozstvi
lignanti na pfidané pryskyfice z celkového vyprodukovaného mnozstvi?

Piidavek pryskyfic méni spektrum syntetizovanych lignanti. Je mozné vysvétlit, pro¢
dochézi k této zméne?

V doktorské disertacni praci PharmDr. Lenka Bfezinové zavedla metody izolace a
stanoveni sekunddrnich metabolitl lignant v rostlinném materidlu, které¢ vyuzila k ziskani
Cistych latek a k monitorovani zmén syntézy lignanti v tkdnovych kulturdch, které byly
zpisobeny efektory. Bohuzel tyto efektory nezvySily produkei lignant tak, aby téchto
metodickych postuptt mohlo byt vyuzito k ziskavani Cistych latek.

Lenka Bfezinova prokazala schopnost védecké prace, fesit experimentalni problémy a
ziskané vysledky interpretovat. Pokud Lenka Biezinova splnila vSechny pozadavky kladené
na studenty doktorského studia na LF MU v Brné a uspésné obhdji svou doktorskou praci,
doporuéuji udélit akademicky titul doktor ve zkratce Ph.D. dle §47 VS zakona &. 111/98 Sb.
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