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Oponentsky posudek disertacni prace
Nazev prace: Glutamatergni nervovy pienos, cileni komponent metabotropniho
glutamatového receptoru v rdmci neurond.

Autor: Ing. Sarka Techlovska

Disertacni prace byla zaméfena na studium glutamatovych a kanabinoidnich receptort
sprazenych s G-proteiny. Hlavni experimentalni otazky, které autorka reSila, se
soustiedily: i na identifikaci kvartérni struktury metabotropniho glutamatového
receptoru typu 1 (mGluR1), a to predevSim s ohledem na moZnost heterodimerizace
jeho sestrihovych variant, a ii. na hledani interakcnich partneri kanabinoidniho
receptoru (CB1R). Vysledky ukazuji, Ze stfihové varianty mGIluR1 tvori kovalentné
spojené heterodimery mGluR1a/b, naznacuji, které strukturalni determinanty jsou
podstatné pro transport receptoru na povrch bunky, a dale, Ze obé izoformy se
endogenné nachazeji v Purkynovych bunkach, a to predevSim postsynapticky. V ptripadé
kanabinoidniho receptoru autorka ukazala, Ze tento receptor se vaze s endophilin
interagujicim proteinem (SGIP1) a Ze oba proteiny kolokalizuji presynapticky.

Vysledky studia prinesly piivodni nalezy vysoké odborné urovné, které byly
publikovany v mezinarodnim casopisu - Neuropharmacology. Odbornou uroven
hodnotim pozitivné, a rad bych zdiraznil naro¢ny multidisciplinarni pristup k reseni
experimentalnich otazek, ktery je prikladny a svéd¢i o mimoradnych schopnostech Ing.
Sarky Techlovské.

Prace je podana v prodlouZené verzi a je Clenéna klasicky na avod, cile, metody,
vysledky, diskusi, zavéry a seznam literatury. Uvod 71/146 je pomérné rozsahly a
v prehledné formé se soustiedi na podani podstatnych informaci, nezbytnych pro vlastni
experimentalni praci. Obsahuje vSak i ¢asti, jeZ s praci pfimo nesouvisi a které tuto
jsou jednotlivé casti zpracovany. Za zdarilou a velmi peclivé pripravenou povazuji
kapitolu Metody. Cile prace se formalné kryji s kapitolami ve vysledkové ¢asti. Cast
vénovana vlastnim vysledkiim je psana srozumitelné, i kdyZ pomérné struc¢né (25 stran
hojné doprovazenych obrazky), podobné jako diskuse (4 stranky).

K textu mam po formalni strance nékolik drobnych poznamek. Citace jsou psany
nezvyklym zplisobem - citace praci s vice autory jsou zpravidla psany: prvy autor et al. a
rok - suvedenim pouze prvého autora bez et al. jsem se nesetkal; nékteré preklady z
anglictiny do ¢estiny jsou zavadéjici - pravdépodobné ,down regulation“ neni ,sniZena
regulace”, ale ,sniZeni exprese” (strana 60); LTD (long-term depression) se do CeStiny
zpravidla preklada jako dlouhodoba deprese, nikoli dlouhodoby propad; nadmérné
uzivani zkratek Cini text obtiZzné Ctivym, obzvlasté tehdy, kdy dochazi ke kombinaci
plného nazvu a zkratky promiskuitné; prvy odstavec ve vysledcich patfi do metod;
zvazte vhodnost uziti pluralu v pripadé AMPA receptori - AMPARs; GABABR receptoru
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(str 43), bud GABABR nebo GABAB receptoru; ionotropni receptory se déli na AMPA,
kainatové a NMDA (strana 36); Purkyné objevil neuron, nikoli dendriticky trn - proto
misto “purkyniovych dendritickych trnG” by bylo vhodnéjsi “dendritickych trni PB”;
Purkynovy bunky se pisi zpravidla s velkym pocate¢nim pismenem; Alzheimer, spravné
Alzheimerova choroba; anglicky se piSe ,cannabinoid®, ¢esky ,kanabinoidni“ - v textu se
vyskytuje ,kannabinoid“ i ,kanabinoid“. Tyto poznamky nemaji za cil snizit celkové
pozitivni hodnoceni prace, ale jsou urCeny pro autorku, aby je zvazila pri pripraveé
dalSich praci.

Zavérem: Dosazené vysledky, obsaZzené v predlozené disertacni praci, prinesly ptivodni
nalezy odborné urovné, Kkteré prokazuji autorCiny predpoklady pro samostatnou
tvorivou védeckou praci, a po formalni strance spliiuji kritéria, které si stanovila OR
Biochemie a patobiochemie pro obhéjeni titulu PhD. Doporuduji proto, aby Ing. Sarce
Techlovské byl (za jménem) udélen titul Ph.D.

Praha, 11.ledna 2017

Prof. MUDr. Ladislav Vyklicky DrSc.

V souvislosti s tématem prace mam dveé otazky:
Jak AMPA/kainatové, tak NMDA receptory maji vedle ionotropni tulohy i primé
metabotropni plisobeni. Mohla byste porovnat drahy, které jsou aktivovany Kklasickymi

metabotropnimi receptory, s témi, které jsou aktivovany ionotropnimi receptory?

K jakym molekularnim a bunéénym zmeénam dochazi pti chronickém uZivani konopi?



