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Konkrétni pripominky a dotazy (moZno pripojit samostatny list)

Ptedlozena diplomova prace se zabyva vyvojem a diagnostickou aplikaci metody
tandemové hmotnostni spektrometrie v kombinaci s kapalinovou chromatografii v oblasti
stanoveni sacharidli a polyolt. V teoretické ¢asti autorka velmi kvalitné zpracovala reSersi
aktualniho stavu patobiochemie poruch metabolismu sacharidi a analytickych ptistupt ke
stanoveni asociovanych diagnostickych markera. Tato ¢ast je obsahové podrobna a zaroven si
zachovava formalni piehlednost. Zpracovani svéd¢i o tom, Ze autorka nastudovala
problematiku do hloubky s ohledem na recentni literaturu.

V ramci praktické ¢asti je popsan vyvoj a Castecna validace LC-MS/MS metody pro
stanoveni diagnosticky vyznamnych sacharida a polyolti v moci. Nasledn¢ byla tato metoda
uspésné aplikovana na vybrané klinické vzorky, kde dokazala odlisit pozitivni pacienty od
negativnich kontrol. Experimentalni c¢ast je dobie strukturovand s ptehlednym popisem,
nicméné je mirné nejasny popis role kreatininu. Autorka uvadi, ze jeho stanoveni je soucasti
metody, zaroven je uvedeno, ze vzorky jsou pted analyzou fedény na kreatinin 1 mmol/L. Ve
vysledcich by bylo zajimavé vidét porovnani dat koncentraci kliCovych metabolitt ziskanych
touto metodou a rutinni metodou GC. Predpokladam, Ze toto srovnani je zamysleno v dalSich
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valida¢nich testech. Stejné jako tvorba referen¢niho rozmezi, které je u nékterych markert
vékov¢ dependentni.

Laboratorni stanoveni sacharidi a polyold je pifevazné doménou plynové
chromatografie, proto hodnotim tuto praci jako velmi zdafily krok s aplika¢nim potenciadlem
pro detekci vzacnych chorob metabolismu sacharidi, jdouci nad ramec diplomové prace.
Predevsim rychlost ziskani dat a minimalni naroky na mnozstvi vzorku se jevi jako vyhodné.
Dale moznost kvantifikace tetrasacharidu glukosy asociovaného s nékterymi typy glykogenos
muze byt zajimavym diagnostickym pfinosem. Zaroveil je ovSem tieba fici, Ze metoda
vyzaduje pro aplikaci do klinické praxe dal$i nezbytné valida¢ni procesy, ¢ehoz si je autorka
v diskusi védoma.

Celkové hodnotim diplomovou praci jako obsahové i formalné velmi zdafilou a
piinosnou.

Konkrétni dotazy:

1) Vzhledem k nékterym separa¢né kritickym parm (galaktitol/mannitol, ribitol/arabitol
¢i manosa/glukosa), bylo zvazovano testovani i jinych chromatografickych kolon,
ptipadné byly testovany i jiné chromatografické podminky?

2) Byly pozorovany né&jaké interference ¢i komplikace na jednotlivych MRM piechodech
Vv biologické matrici (neni uveden celkovy chromatogram analyzy biologického
vzorku moce)?

3) Jaky byl vysledek testovani ostatnich pacientskych vzorki. Byly nalezeny né&jaké
odchylky od kontrol?

Chyby, které je nutno opravit

Nejsou pfitomny zasadni chyby, kviili kterym by musela byt prace piedélana ¢i korigovéna.
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