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Jedna se o kvalitni dizertacni praci, ktera spliuje vSechny odborné i formalni pozadavky.

Posuzovand dizertacni prace obsahuje vSechny ndlezZitosti a je predlozena ve formé
komentovaného souboru Sesti praci, plné v souladu s pravidly Farmaceutické fakulty UK
v Hradci Kralové. Prace obsahuje stru¢ny Uvod (jedna strana), teoretickou ¢ast (15 stran), cile
prace roz€lenéné do tfech kategorii, seznam publikaci s uvedenim podilu na jednotlivych
publikacich, seznam pouzité literatury (obsahuje 196 citovanych praci pfevdiné velmi
recentnich), komentare k jednotlivym publikacim a zavér (3 strany). Tento format shleddvam
jako nejoptimalnéjsi. Prace je navic psand Ctivé a srozumitelné, bez gramatickych chyb.
Prezentované informace jsou logicky provdzané do smysluplného celku.

Po odborné strance je prace zamérena na 3 okruhy: 1) popis exprese a funkce
nukleosidovych transportér(i v placenté a linii Bewo, 2) studium role placentarnich
nukleosidovych tranportérli v materno-fetdlnim prestupu anti-HIV [éCiv ze skupiny NRTI
(abakavir, zidovudin a emtricitabin) a anti-HCV ribavirinu, 3) studium korelace mezi mirou
exprese ENT1, NOTCH3 a miR-21 a ndadorové specifickym prezZitim u nemocnych
s resekovanym duktalnim adenokarcinomem pankreatu. VSechna tato témata predstavuji
vysoce aktualni problémy moderni farmakoterapie a ziskané vysledky pfedstavuji vyznamny
posun v oboru. Ocenuji Sirokou paletu metod, véetné naroc¢ného ziskavani a zpracovani vzorka
z klinické praxe. Za hlavni ziskané poznatky Ize povaZzovat v jednotlivych pracich: a) identifikaci
CNT2 jako dominantniho transportéru v lidské placenté se zvysujici se expresi béhem gestace
s moznosti regulace cAMP/PKA kaskadou, b) prodlouZeni nadorové specifického prezivani u
nemocnych s resekovanym duktalnim adenokarcinomem pankreatu s nizsi expresi miR-21, c)
vylouceni podilu ENT1 a ENT2 transportéru na transplacentarnim pfenosu zidovudinu a
emtricitabinu, d) identifikace transportu ribavirinu ENT1 transportérem v placenté a vylouceni
podilu ABCB1, ABCG a ABCC2 transportér(, e) prikaz vyznamné role ENT1 transportéru ve
vychytavani abakaviru placentou, f) rozsifeni znalosti o inhibici ABCG2 transportéru
prostfednictvim NBMPR (S-(4-Nitrobenzyl)-6-thioinosine), ktery byl dosud pouZivan jako
selektivni inhibitor ENT1/2 transportéru.



Publikaéni aktivita autorky spliuje kritéria pro obhajobu dizertacni prace.

Predkladatelka je prvnim autorem dvou plvodnich praci s IF = 4,396 (Q1) a 6,162 (Q1)
a spoluautorem dalSich 4 plvodnich praci v ¢asopisech s kumulativnim impaktem 14,509 —
dohromady tedy 25,067. Tyto prace nasly jiz 21 citacnich ohlast s h-indexem 3 dle Scopus. To
je nepochybné vysoce nadstandardni publikacni vykon.

Pripominky oponenta:
e nemam
Dotazy oponenta:

e Kromé zmén exprese mlize cAMP/PKA kaskada rovnéz ovliviiovat inserci transportnich
proteinli na plazmatickou membranu véetné regulace polarity bunék. Je néco v této
oblasti znamo o funkci cAMP/PKA kaskady v syncytiotrofoblastu? Nezkouseli jste
v této souvislosti imunohistochemické vysetreni?

Zavér:

PredloZend dizertacni prace spliuje vSsechny formdlni i odborné pozadavky kladené na
kvalifika¢ni spis této kategorie. Autorka se podilela na vzniku 6 plvodnich védeckych praci
publikovanych v ¢asopisech svysokym impakt faktorem véetné dvou prvoautorskych
publikaci, coZ vice nez napliuje poZadavky na obhajobu dizertacni prace na Farmaceutické
fakulté UK v Hradci Kralové. Mgr. Lucie Jirdskova tedy prokdzala schopnost realizovat kvalitni
védeckou praci vcelém rozsahu, tj. od vypracovani reserSe, pres planovani a provadéni
slozitych metod azZ po zpracovani dat a jejich odpovidajici védeckou prezentaci.

Doporucuji proto kladné prijeti dizertacni prdce a jeji podstoupeni k dalSimu fizeni, jehoz
zakoncenim bude udéleni hodnosti Ph.D.
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