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Posudek dizertacni prace Mgr. Ladislava Merty

Ladislav Merta se ve své dizertacni praci ,Analyza plasticity invazivity nddorovych bunék” zabyva
schopnosti nadorovych bunék ménit svoji morfologii a migrovat mezibunécnym prostorem. V ramci
tohoto projektu se na zacatku soustredil na vytvoreni a charakterizaci vhodného bunééného modelu
a zamé¥il se na kultivaci nadorovych bunék v 3D matrici, kterd lIépe modeluje pfirozené prostiedi
v téle. Autor pouZil rzné bunécné modely a analyzoval zmény v jejich expresnim profilu pfi
mezenchymalné-améboidnim prechodu v 3D prostiedi. Porovnanim nékolika modell Ladislav Merta
nalezl tfi geny, jejichZ exprese je zvySenda pfi indukci mezenchymalné-améboidnim prechodu. Dva
z téchto tii gend kdduji dlouhé nekddujici RNA MALAT1 a NEAT1. V dalsi praci se autor zaméril na
charakterizaci role MALAT1 v mezenchymdlné-améboidnim prechodu a invazivité nadorovych bunék.
Do MALAT1 genu vlozil kazetu obsahujici GFP a polyA signal, ktery by mél predcasné ukoncit MALAT1
transkripci a snizZit tak expresi MALAT1. Ladislav pouZil dvé bunécné linie, ze kterych se mu podatilo
vyselektovat klony se snizenou expresi MALAT1 a provést jejich zakladni charakteristiku tykajici se
mezenchymalné-améboidnim prechodu, proliferace a invazivity.

PFi ¢teni dizertaéni prace jsem mél smigené pocity. Uvod mé nadchl, je velmi pékné napsany. Ale ¢ast
s vysledky mé ze zacatku zklamala, aZz po chvili ¢teni jsem pochopil, Ze autor ve vysledkové sekci
neuved| publikované vysledky, na které jsem se musel podivat do pfiloZzenych publikaci, zejména pak
do pfilohy ¢. 3. Tomuto pfistupu nerozumim, muzZe autor vysvétlit, pro¢ do Vysledkl nedal viechny
své vysledky véetné téch publikovanych? Prace by se pak daleko Iépe Cetla. V Diskuzi autor diskutuje
své vysledky z pohledu chovéni nddorovych bunék a jejich vlastnosti. Diskuze se mi libila, ale vétSina
vysledkll je korelativnich a nesoustfedi se na odhaleni molekularnich mechanizmd. Abych byl
konkrétni, velmi jsem jako molekuldrni biolog ocenil pfistup, kdy Ladislav Merta snizil expresi
MALAT1 pomoci kazety, kterd ovliviiuje transkripci MALAT1 genu. Ziskal tak krasny model pro
studium MALAT1 funkce. Ale pak se autor zaméfil jen na popis zmény chovani téchto bunék, aniz by
se snazil zjistit molekularni podstatu proc¢ k této zméné doslo. Chapu, Ze je to velmi obtizny ukol,
ktery moZna presahuje rdmec PhD projektu, nicméné jsme tu od toho, abychom fresili tézké
problémy. Dokazal by pfi obhajobé autor navrhnout néjaké pokusy, které by mohli vést k pochopeni
molekuldrni funkce MALAT1 u améboidni invazivity? Nebo mé presvédcit, Ze takové pokusy nejsou
mozné a nelze je se soucasnymi technologiemi udélat.

Nicméné i pfes zminéné nedostatky je predlozena dizertacni prace solidni a ukazuje na to, Ze Ladislav
Merta zvladl zaklady védecké prace, zaved| nové bunééné modely nadorové invazivity, provedl jejich
zakladni charakterizaci a detailnéji popsal vliv IncRNA MALAT1 na nadorovou invazivitu. Doporuduji
proto predloZzenou dizertacni praci k obhajeni a udéleni titulu PhD.

Videnska 1083, 142 20 Praha | Tel.: 296443118 | Fax: 224310855 | E-mail: stanek@imag.cas.cz www.img.cas.cz



Ustav molekularni genetiky AV CR, v. v. i.

Doc. David Stanék, Ph.D.
Vedouci
Oddéleni biologie RNA

K dizertacni praci nemam kromé vySe uvedenych pfipominek Zadné zdsadni dotazy. SpiSe ze
zvédavosti:

1. NEAT1 je klicovou strukturni molekulou paraspeckles. Dochazi u bunék po MAT ke zménam ve
struktute paraspekles?

2. Autor do genu MALAT1 vlozil gen pro GFP. Byl tento gen exprimovan a existuje u jednotlivych
klon(, at jiz negativni nebo pozitivni, korelace mezi expresi GFP a MALAT1?

V Praze 9.10.2020 David Stanék
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