Prof. RNDr. Magdaléna Kuzelova, CSc., Katedra farmakologie a toxikologie FalFUK.
Kalin¢iakova 8. 832 32 Bratislava

Posudok rukopisu u¢ebného textu

Autorka Martina AntoSova predlozila k postdeniu ucebny text pod nazvom:
wFarmakologia oxidu dusnatého®.

Rukopis publikécie je vhodne rozdeleny do kapitol, v ktorych autorka spracovala
celi problematiku oxidu dusnatého. potrebnu pre Studentov Lekarskych fakalt v druhom
a v tretom stupni vysokoskolského vzdelavania.

V uvodnych kapitolach sa autorka venuje historii objavu oxidu dusnatého. osudu
v organizme a popisuje vlastnosti jednotlivych izoforiem enzymov zucastnujicich sa na
tvorbe oxidu dusnatého. V dalsich kapitolach sa autorka venuje na dobrej odbornej
a metodickej Grovni zakladnym Gc¢inkom oxidu dusnatého na jednotlivé systémy ludského
organizmu.  Dolezitou  kapitolou 7z hladiska  metodického  hlavne  pre  Studentoy
postgradudlneho Studia je detekeia oxidu dusnatého. Posledné kapitoly. ktoré tvoria
priblizne tretinu textu, sa venuju vyluéne farmakologickému ovplyvneniu oxidu dusnatého
ast zdoraznené suCasné moznosti ovplyvnenia hladiny oxidu dusnatého vyuzivané
v klinickej praxi a naznacené d’alSie perspektivy vyuzitia.

Cely text je pisany zrozumiteInym Stylom. Ktory ur¢ite pomdze Studentom
mediciny. pripadne aj farmaceutom pochopit’ potrebné poznatky. Jednotliveé kapitoly st
spracované tak. ze napomahaju k uplnému vykladu u€iva. Jazykova aroven predlozeného
rukopisu je na velmi dobrej Grovni, v texte sa pouziva odborna terminolégia v sulade
s platnymi normami. Ocenujem aj Siroky zoznam d'alSich literarnych zdrojov. spracovany
pre kazda kapitolu zvIast'.

Vtexte sa vyskytli nicktoré nepresnosti, ktoré boli priamo v texte vyznadené
oponentkou. Tieto boli potom v kratkom ¢ase autormi publikicie akceptované a opraveneé,

Je potrebné¢ konstatovat’, ze som sa doteraz nestretla so ziadnym inym dostupnym
zdrojom spracovanych poznatkov o oxide dusnatom v slovenskom jazyku vhodnym pre

Studentov mediciny.



Zaverom konsStatujem. ze posudzovany rukopis dosahuje velmi dobrii odbornu,
vedecku a didakticku uroven avtakomto ponimani predstavuje jedineCny text pre
Studentov pregradudlneho a postgradudlneho $tudia na lekarskych fakultach. Rukopis

odporicam jednoznacne vydat.
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V Bratislave 8. 10. 2012 Prof. RNDr. Magdaléna Kuzelova, C'Sc.
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Oponentsky posudok na uebny text

Autorka: Mgr. Martina AntoSova, PhD., MBA

Pracovisko: Ustav farmakolégie J esseniovej lekarskej fakulty UK v Martine

Nazov: Farmakelégia oxidu dusnatého

Studijny text je urdeny 3tudentom pregradudlneho a postgradudlneho stadia na lekarskych
fakultach, tak ako to uvadza autorka, avSak domnievam sa, Ze tento text je vhodny aj pre

Studentov farmacie, ¢i prirodnych vied.

Uvedeny $tudijny material je napisany jasne, zrozumitelne na cca 80 formatovanych stranach,
je logicky ¢leneny do jednotlivych kapitol, pri¢om kapitoly st vzdy ukonéené sériou
kontrolnych otazok, ktoré modzu napomahat’ S$tudentom pri orientovani vtexte na
najdolezitejdie informéacie z prisluénej kapitoly a skontrolovat’ retenciu informacii, ktoré si

nastudovali.

Skripta poskytuju informacie o signalnej molekule NO - oxide dusnatom, ktord ma
v organizme dolezitu Glohu v reguldcii jednak fyziologickych procesov, aviak dysregulacia
v produkeii NO je sucastou patogenetickych mechanizmov pri réznych ochoreniach. Autorka
v Uvode venuje pozornost’ aj historii objavu NO a unikatnosti jeho skimania, ¢o si myslim, Ze

je zaujimavé a vhodne dopiia ugebny text o tento historicko — vedny rozmer.

Autorka sa vuvodnych kapitolach zaoberd avysvetluje biosyntézu NO, klasifikuje
a charakterizuje NO syntazy ako skupinu heterogénnych enzymov s rovnakym vysledkom —
produkciou NO. Autorka tu poukazuje na rozdiely v regula¢nom a protektivnom ucinku NO
v zavislosti od syntézy. Myslim si, Ze tato Cast’ je jednou z najdbleZitejsich pre pochopenie
u¢inkov NO aduality jeho pdsobenia — fyziologickd uloha (regulaénd) a patogenetické

pdsobenie v pripade nadprodukcte.

Dalej autorka vysvetluje priamy anepriamy u¢inok NO v organizme, pricom nasleduje
kapitola ojeho u¢inkoch v jednotlivych systémoch atkanivach organizmu — nervovom,
kardiovaskularnom, respiratnom, pohybovom, endokrinnom, imunitnom a trdviacom. Této

Cast’ uCebného textu prinaSa komplexny pohfad na udinky NO v organizme, aviak



domnievam sa, Ze prinasa prili§ vela informacii, ktoré nemusia Studenti dostatocne spracovat’.
Clenenie tejto kapitoly na jednotlivé celky podl'a systémov je viak didakticky spravny krok
amoze do urcitej miery napomdct v orientacii pri $tudiu ucinkov NO v jednotlivych

systémoch.

Autorka v u¢ebnom texte venuje kapitolu aj laboratérnym a metodickym postupom uréenym
na detekciu NO a relevantnych zlucenin. Kapitola 7, kde sa autorka venuje farmakolégii NO
je vhodna aj pre postgraduédlne a nadstavbové Studium, pretoze sa venuje klinickej aplikécii
NO, atiez viacerym molekulam, ktoré ovplyviiuji jeho syntézu v tkanivach. Okrem
klasickych vazodilataénych t¢inkov, ktoré sa mozu vyuzit pri liecbe plticnej hypertenzie,
alebo ischemickej choroby srdca sa ucebny text venuje aj inym aplikdciam - napriklad

uZivanie L — argininu u $portovcov na zvysenie vykonnosti a podobne.

Vysoko pozitivne hodnotim pouzitie grafickych elementov vhodne zatlenenych do textu —
tabuliek, ktoré sprehladfiuji a sumarizujii obsah textu vysvetleny v prisluSnych kapitolach
ako aj obrazkov, ktoré su dielom autorky a su vytvorené prave pre uely pouzitia v tomto

uéebnom texte.

V texte sa nachdadzaji nepocletné gramatické chyby a mierne nepresnosti, ktorych zoznam

posielam autorke v samostatnom dokumente a je mozné ich opakovanou editaciou odstranit’.

Zaver: Predlozeny ucebny text je vhodny na $tudijné ucely pre Studentov lekarskych, ale aj
inych fakult ako aj mladych lekarov v praxi, ktori si tak mézu doplnit' svoje vedomosti

v oblasti farmakologie oxidu dusnatého.

V Martine 22.10.2012
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prof. MUDr. Dusan Dobrota, CSc.
Ustav lekarskej biochémie
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Doc. MUDr. Martin Wawruch, PhD., Ustav farmakolégie a klinickej farmakologie LF UK,
Sasinkova 4, 811 08 Bratislava

Posudok rukopisu vysokoSkolskych skript

Mgr. Martina Anto3ova. PhD. spracovala problematiku oxidu dusnatého do podoby
vysokoskolskych skript snazvom . Farmakologia oxidu dusnatého™, ktoré predloZila na
posudenie.

Po Uvode autorka zaradila prehl'ad histérie objavovania molekuly oxidu dusnatého
ajeho funkcii. Tento historicky pohl'ad umoziiuje pochopenie matérie predlozenych skript
v 8irSich savislostiach vyvoja nazorov na tito unikatnu molekulu. V prvej Casti lextu sa
autorka venuje biosyntéze oxidu dusnatého. Opisala klasitikdciu NO syntaz, charakterizovala
jednotlivé izoformy tohto enzymu aich uplatnenie vo fyziologickych a patologickych
procesoch. Zhrnula farmakokinetické vlastnosti a vysvetlila priame a nepriame u¢inky tejto
molekuly. V d'alSej ¢asti sa podrobne venovala fyziologickym funkciam oxidu dusnatého v
jednotlivych organovych systémoch. Charakterizovala ulohu NO v patofyzioldgii ochoreni
tychto systémov. Uviedla sicasné mozZnosti detekcie oxidu dusnatého, pricom poukazala na
ich prednosti a nedostatky.

Znafna cast’ textu tvori siedma kapitola zamcrana na farmakologické moZnosti
ovplyvnenia hladiny oxidu dusnaté¢ho. Ide o spdsoby zvySenia jeho koncentracie napr.
podavanim jeho prekurzora L-argininu v potrave, inhala¢na aplikacia NO. Osobitny vyznam
pre klinickQ prax maji donory NO, akymi su organické nitraty, sydnoniminy, z hybridnych
donorov NO sa vyuzivaji najmi NO-B blokatory — nebivolol. Ked'Ze v patogenéze niektorych
ochoreni (napr. zapalovych, neurodegenerativnych) sa uplatiuje nadprodukcia NO,
farmakologicky st zaujimavé latky schopné inhibovat’ jeho tvorbu. Autorka charakterizovala
inhibitory NO syntaz. rozdcelila ich na nesclektivne a selektivne inhibitory induktivnej
a konstitutivnych NO syntaz. Opisala tiez antioxidanty schopné modulovat aktivitu NO.

Autorka predloZenych skript spracovala naroéna problematiku farmakologie oxidu
dusnatého vel'mi putavou a zrozumitelnou formou. Ide o jedine¢ny Studijny material vhodny

pre posluchacov lekarskych fakult, pre ktorych je porozumenie tejto problematiky uzitoéné



pri Studiu predovsetkym farmakologie a tiez fyzioldgie, biochémie a patologickej fyziologie.
Skripta moézu vyuzit' §tudenti pregradudlneho Studia pri priprave diplomovych prac
zameranych na tto tému. Skripta budu tiez prinosom pre Studentov doktorandského $tudia na
lekarskych fakultach, pre ktorych ma osobitny vyznam Kkapitola venovana metédam
stanovenia NO. Predlozeni publikdciu moézu  vyuzit aj Studenti pregradudlneho
a doktorandského Studia na farmaceutickych a prirodovedeckych fakultach.

Z hladiska spracovania konstatujem, ze problematika je vysvetlena jasne a spdosob
vykladu umoznuje cCitatelovi l'ahko sa orientovat’ v texte. Zaradenie jednotlivych kapitol
vytvara logicky usporiadany celok. Prepojenie kapitol umoziiuje pochopenie stvislosti
a vnutornych vzt'ahov opisovanych poznatkov. PredloZené vysokoskolské skripta dokazuja
vysoku uroven didaktickych zru¢nosti autorky atiez dokladuji jej rozsiahle skusenosti
s pedagogickou pracou. Z odborného hl'adiska ide o text, ktory na 3pickovej urovni odraza

aktualny stav poznania problematiky.

Zaver: PredloZzeny text predstavuje z odborného aj didaktického hl'adiska vel'mi kvalitny
Studijny material vhodny pre Studentov pregradudlneho a doktorandského Studia lekarskych
atiez farmaceutickych a prirodovedeckych fakult. Na zaklade uvedenych skuto¢nosti

odportcam, aby bol tento text vydany a zaradeny do kategorie ,.VysokoSkolské skripta®.
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V Bratislave 18.2.2013 Doc. MUDr. Martin Wawruch, PhD.



