Státní závěrečná zkouška pro NMgr ŽPZ Environmentální biomedicína (NZPZEB)
Členové(členky) komise
Předsedající: 
Bořilová Linhartová, Hofman
Členky a členové: 
Melymuk, Kuta, (Klánová), Babica/Sovadinová, Bláha/Adamovský, Čupr, Vašků, Kalina, Jarkovský/Harušťiaková, Kšiňan/Kšiňanová, Budinská, Popovici
Průběh
SZZ začíná obhajobou diplomové práce, při které má studující prokázat schopnost prezentovat získané výsledky a orientaci v dané problematice na úrovni soudobého poznání. Obhajoba má formu prezentace, při které studující představí téma a cíle práce, představí řešené problémy, použité metody a získané výsledky, které diskutuje v rámci aktuálního poznání. Následně studující odpovídá na připomínky a dotazy v posudcích vedoucí/ho i oponenta/ky a reaguje na případné další vznesené dotazy. 
Po obhajobě diplomové práce následuje ústní zkouška. Komisí zkoušejících jsou položeny otázky, které odpovídají náplni předmětů SZZ, tematicky spadají do níže uvedených okruhů a jsou blízké tématu diplomové práce. Cílem je prokázat všeobecný přehled znalostí a zejména širších souvislostí mezi nimi s důrazem na porozumění principům a mechanismům jednotlivých dějů a na schopnost logicky propojovat a kombinovat znalosti a dovednosti z více předmětů.
Předměty SZZ:
1. Znečištění životního prostředí
2. Interakce chemických látek s organismy a související rizika
3. Zpracování, analýza a interpretace dat
4. Biomarkery a omické analýzy
5. Biomedicína
Tematické okruhy těchto předmětů SZZ pokrývají hlavní teoretické znalosti a praktické dovednosti, které studující získali během studia programu Životní prostředí a zdraví. Takové znalosti a dovednosti by si absolventi a absolventky Životního prostředí a zdraví měli odnášet do další profesní dráhy. 

Okruhy otázek v jednotlivých předmětech SZZ
1) Znečištění životního prostředí 
Znalosti k následujícím okruhům otázek získají studující v předmětech
https://is.muni.cz/predmet/sci/E1220
https://is.muni.cz/predmet/sci/E2220
https://is.muni.cz/predmet/sci/E2221
Obecným očekávaným předpokladem k úspěšnému složení SZZ (Mgr.) je také základní povědomí o klíčových vlastnostech složek životního prostředí (ŽP) a zásadních procesech osudu znečišťujících látek v ŽP, které studenti získali v předchozích stupních studia. 
· základní biogeochemické procesy v životním prostředí, přestup látek mezi složkami prostředí, osud látek v prostředí – vztah prostředí a znečišťujících látek, (bio)dostupnost
· globální problematika znečištění prostředí, znečištění jednotlivých složek prostředí: ovzduší, vody, půdy, bioty, sedimentů a vnitřního prostředí
· skupiny polutantů: fotochemické oxidanty, oxidy uhlíku, síry, dusíku, suspendované částice, aerosoly, ozon, toxické kovy, POPs (PAHs, PCBs, OCPs, PCDD/Fs, FRs, PFAS atd.), léčiva a produkty osobní hygieny, pesticidy, aditiva plastů, přírodního původu: produkty hoření; u každé skupiny znalost zdrojů, základních vlastností, osudu v prostředí a dopadů
· základy environmentální politiky a legislativy, regulace, mezinárodní úmluvy – to vše v kontextu znečištění prostředí chemickými látkami
· environmentální analýza, environmentální monitoring, humánní biomonitoring, interpretace dat, základní přístupy zajištění kvality analytických dat
· teorie vzorkování, metody vzorkování ovzduší a depozice, základní metody vzorkování vodního prostředí – sediment, voda, přehled odběrových technik pro sledování základních vlastností půd a environmentální analýzy, základní metody odběru biologických vzorků, fyzikální úprava a stabilizace vzorků před analýzou
· základní metody v analýze vod, organoleptické analýzy, stanovení aniontů ve vodách, stanovení anorganických plynů v ovzduší
· analytická chemie toxických prvků, techniky extrakce a rozkladu vzorků, detekce prvků technikami atomové spektrometrie, speciační analýza
· analytická chemie organických polutantů, techniky extrakce vzorků, čištění a frakcionace extraktů, přehled separačních a identifikačních technik se zvláštním důrazem na chromatografii a hmotnostní spektroskopii, vlastnosti sloučeniny (polarita, těkavost) ve vztahu k volbě analytické metod
Příklad otázky: (DP se věnovala testování toxicity výluhů vzorků domácího prachu na vybrané savčí buňky): Co jsou to PAHs, jaký mají osud v prostředí a jakým způsobem byste je analyzoval(a) ve vzorcích prachu?  
2) Interakce chemických látek s organismy a související rizika 
[bookmark: _Hlk161139598]Znalosti k následujícím okruhům otázek získají studující v předmětech 
https://is.muni.cz/predmet/sci/E3260
https://is.muni.cz/predmet/sci/E3240 
https://is.muni.cz/predmet/sci/E2250
https://is.muni.cz/predmet/sci/E2251
https://is.muni.cz/predmet/sci/E3230
Obecným očekávaným předpokladem k úspěšnému složení SZZ (Mgr.) je také základní povědomí o konceptech toxikologie a fyziologie, které studenti získali v předchozích stupních studia.
· Toxicita, nebezpečnost a riziko chemických látek pro živé organismy. Klasifikace chemických látek a směsí podle nebezpečnosti pro lidské zdraví (CLP/GHS). Klasifikace léčiv (např. ATC systém).
· Toxikokinetika a farmakokinetika: procesy ADME (absorpce, distribuce, metabolismus, exkrece), klíčové kinetické parametry.  Fyziologicky založené modely (PBPK/PBTK), kvantitativní extrapolace in vitro–in vivo (QIVIVE).
· Toxikodynamika a farmakodynamika: křivka dávka–odpověď, parametry charakterizující toxicitu a jejich využití v hodnocení rizik. Terapeutické a nežádoucí účinky léčiv, parametry dávkové bezpečnosti.
· Mechanismy působení xenobiotik na organismy na molekulární, buněčné, tkáňové a orgánové úrovni, základní typy efektů (akutní toxicita, žíravost/dráždivost pro kůži, poškození očí, inhalační toxicita, senzibilizace kůže, mutagenita, karcinogenita, reprodukční toxicita, endokrinní disrupce, specifická toxicita pro cílové orgány – STOT, včetně chronické toxicity, neurotoxicity, imunotoxicity). Koncept drah škodlivého účinku (AOP).
· Metody studia mechanismů účinků, toxikologie a farmakologie: in silico, in vitro, in vivo, (pre)klinické a populační studie – principy, experimentální design, interpretace dat, aplikace. Standardizované testovací metody (OECD, EU).  Validace metod. Metodiky nového přístupu (NAMs) – principy a rámec použití. Klinické hodnocení léčiv (fáze I–IV) od bezpečnosti po účinnost.
· Biomarkery a biomonitoring: biomarkery expozice, účinků a citlivosti - definice, příklady, metody stanovení a interpretace. Omikové přístupy a jejich principy. Exposom – koncept, metody hodnocení, interpretace dat. Aplikace biomarkerů v (eko)toxikologii, farmakologii a klinické praxi. 
· Metody a principy hodnocení zdravotních rizik: expoziční analýza, vliv expozičních parametrů, modely expozice, identifikace a charakterizace nebezpečnosti, kvantifikace rizik, databázové zdroje informací. Analýza rizik nové generace (NGRA).
· Regulační rámec hodnocení nebezpečnosti chemických látek pro lidské zdraví (legislativa CLP, REACH, PPP, BPR, kosmetické produkty), hodnocení bezpečnosti a účinnosti léčiv (EMA, SÚKL).
Příklad otázky (DP se věnovala testování toxicity výluhů vzorků domácího prachu na vybrané savčí buňky): Jakou baterii testů byste doporučil(a) pro testování minimálně pěti různých mechanismů účinku polutantů při analýze vody vytékající z čistírny odpadních vod?
3) Zpracování, analýza a interpretace dat  
Znalosti k následujícím okruhům otázek získají studující v předmětech
https://is.muni.cz/predmet/sci/E0410
https://is.muni.cz/predmet/sci/E8600
https://is.muni.cz/predmhhet/sci/E0420
Obecným očekávaným předpokladem k úspěšnému složení SZZ (Mgr.) je také povědomí o základních statistických metodách a modelech, které studenti získali v předchozích stupních studia.
· Zpracování větších objemů dat za použití výpočetní techniky, datové typy (spojitá a diskrétní data), čištění, příprava a kontrola dat, odlehlé hodnoty. Vizualizace a interpretace dat (vhodné typy grafů, jejich softwarová implementace), frekvenční a kontingenční tabulky.
· Základy experimentálního designu: formulace nulové a alternativní hypotézy, zdroje zkreslení dat, zavádějící proměnné, reprezentativnost, srovnatelnost, určení vhodného počtu vzorků studie (power analýza), zvolení adekvátní statistické metody pro analýzu dat.
· Rozdělení pravděpodobnosti: náhodná proměnná a její realizace, popisné statistiky, interval spolehlivosti, odlehlá pozorování, normalita rozdělení a testy normality, transformace dat (logaritmická, odmocninová aj.) pro dosažení normality.
· Testování hypotéz, parametrické a neparametrické testy, výběr vhodného testu podle typu dat a splnění předpokladů, hladina významnosti a p-hodnota, chyba I. a II. druhu, jednostranné a oboustranné testy, použití t-testu, ANOVA, Mann-Whitney, Wilcoxon a dalších testů podle hodnocených dat.
· Korelační analýza: definice korelace, Pearsonův korelační koeficient, jeho výpočet a interpretace, rozsah hodnot a směr vztahu, testování statistické významnosti korelace, předpoklady korelační analýzy, rozdíl mezi korelací a kauzalitou, grafické znázornění (bodový diagram), Spearmanův a Kendallův korelační koeficient pro ordinální data, omezení a možné chyby při interpretaci korelace.
· Regresní analýza: jednorozměrná × vícerozměrná, odhad parametrů metodou nejmenších čtverců, interpretace koeficientů, předpoklady modelu, testování hypotéz o parametrech, koeficient determinace, diagnostika modelu (rezidua, multikolinearita), použití modelu k predikci, vliv odlehlých bodů, neparametrická regrese.
· Vícerozměrné metody: podobnosti a vzdálenosti ve vícerozměrném prostoru: shluková analýza hierarchická a nehierarchická, ordinační analýzy – analýza hlavních komponent (PCA).
· Úvod do environmentálních modelů: definice a výpočet základních rozdělovacích koeficientů mezi environmentálními médii, fugacita a fugacitní kapacita, boxové modely a jejich matematické řešení: rovnovážné, nerovnovážné, ustálené, neustálené.
· Degradační procesy polutantů v životním prostředí, dálkový transport a globální distribuce, bioakumulace.
· Prostorové modelování: princip autokorelace, prostorová a časová závislost, základní interpolační techniky pro prostorové modely polutantů.
Příklad otázky (DP se věnovala testování toxicity výluhů vzorků domácího prachu na vybrané savčí buňky): Představte si, že máte výsledky toxicity 8 in vitro metod na 100 vzorcích prachu. O vzorcích víme řadu dalších parametrů (fyzikálně-chemické vlastnosti, obsah kontaminantů, kategorizované vzorky dle původu, typu domácností apod). Jaké typy analýz byste zvolil(a) pro odhalení závislosti výsledků testů na vlastnostech prachu a jaké pro odhalení vzájemných vztahů mezi jednotlivými testy? Jaké podmínky v datech musí být splněny pro vámi navržené analýzy?
4) Biomarkery a omické analýzy
Znalosti k následujícím okruhům otázek získají studující v předmětech
https://is.muni.cz/predmet/sci/E3230
https://is.muni.cz/predmet/sci/E0291 
https://is.muni.cz/predmet/sci/E5510 
https://is.muni.cz/predmet/sci/E3240
· Definice biomarkeru, efekt dávky, vliv efektu dávky na přípravu a provedení experimentu, plánování experimentů, vlastnosti dat z omicsových experimentů z pohledu detekce biomarkerů, metody validace biomarkerů
· biomarkery účinků po působení toxických látek v organismu a související metodické přístupy – metody stanovení poškození DNA, vlivu látek na transkripci, translaci a post-translačních modifikace, metody stanovení biomarkerů změn ve fyziologii a metabolismu
· Příklady biomarkerů v toxikologii (biomarkery expozice, účinků, citlivosti), a ve farmakologii a medicíně (biomarkery prognostické, diagnostické atd.)
· Metody a nástroje stanovení různých typů biomarkerů ve vědě a v praxi – molekulární biomarkery (stanovení koncentrací/hladin - malé molekuly, různé biologické makromolekuly, stanovení aktivit – enzymové, fyziologické odpovědi), biomarkery na vyšších úrovních (tkáně, orgány, fyziologické odpovědi)
· Aplikace biomarkerů a mechanistických informací v rámci principu 3Rs a drah škodlivého účinku (AOP)
Příklad otázky: (DP se věnovala výzkumu vlivu cyanotoxinů v in vitro systémech): Popište, jaké obecné (nespecifické) biomarkery toxických účinků by bylo možné sledovat u buněk ve vašich experimentech a uveďte metody stanovení těchto biomarkerů účinků.
5) Biomedicína
Znalosti k následujícím okruhům otázek získají studující v předmětech
https://is.muni.cz/predmet/sci/E3260 
https://is.muni.cz/predmet/sci/E4050 
https://is.muni.cz/predmet/sci/Bi5220en 
https://is.muni.cz/predmet/sci/Bi2120 
https://is.muni.cz/predmet/FSpS/b5205 
https://is.muni.cz/predmet/sci/E1260 
· Kategorizace onemocnění a terminologie (charakteristika a klasifikace chorob), Zánět (definice, mediátory, akutní a chronický zánět, příklady onemocnění), Vrozené, genetické a chromozomální poruchy (příčiny, definice poškození in utero, multifaktoriální dědičnost, diagnostika), Přenos chorob (epidemiologie, kontrola chorob, faktory patogenicity, antibiotická terapie, virové, bakteriální, plísňové a parazitární choroby), Kancerogeneze (etiologie, diagnostika, velmi krátký úvod do histopatologické klasifikace tumorů), Patogeneze orgánových soustav, Výživa v prevenci chorob
· Obecné principy práce v klinických laboratořích a vybrané laboratorní obory, Základní imunologie (základní dráhy, mediátory, přecitlivělost, autoimunita, imunodeficity), Laboratorní metody používané v imunologii, metody studia buněk a tkání, Základy embryologie, Základy hematologie, Metagenomika a sekvenační technologie a qPCR
· Klasifikace nebezpečných chemických látek (podle typu účinku, dle regulačního rámce – např. CLP), Klasifikace léčiv (dle chemické struktury, dle původu, ATC klasifikace, NbN klasifikace psychofarmak) a názvosloví léků (chemický název, generický název, INN, výrobní název), Bezpečnost a účinnost (terapeutický index, terapeutická šíře, farmakovigilance, preklinické vs. klinické hodnocení), Toxikokinetika a farmakokinetika (ADME, PBPK/PBTK modely), Toxikodynamika a farmakodynamika, základní mechanismy toxicity a účinků (interakce s biomakromolekulami, účinky na buněčné, tkáňové a systémové úrovni; koncept drah škodlivých účinků - Adverse Outcome Pathways, AOPs), Hodnocení bezpečnosti chemických látek včetně léčiv (regulační požadavky – OECD TGs, ECHA, EMA, NGRA, princip 3R), Metodiky nového přístupu (NAMs; in vitro, in silico, organ-on-chip, omické technologie) a extrapolace in vitro-in vivo ((Q)IVIVE)
Příklad otázky: (DP se věnovala výzkumu rakoviny): Popište hlavní mechanismy kancerogeneze a uveďte příklady chemických látek s karcinogenním potenciálem. Jaké laboratorní metody se používají k jejich detekci a jak se tyto informace promítají do regulačního hodnocení bezpečnosti?

