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Odborny posudek doktorské dizertaéni prace Mgr. Diany Dimunové

Uloha UDP-glykosyltransferas vo vyvoji liekovej rezistencie u parazitickych hlisticov

Pfedlozend disertacni prace se zabyvd uUlohou UDP-glykosytransferas ve vyvoji Iékové
rezistence u parazitickych hlistic. Jak sama autorka uvadi, nemoci zplsobené parazitickymi hlisticemi
a vyvoj rezistence vici bézné pouzivanym antihelminitkim predstavuji zavazny problém v Zivocisné
vyrobé. Téma dizertacni price je bezesporu aktudlni a védecky i prakticky vyznamné, nebot jsou
kladeny stale ndrocnéjsi pozadavky na ucinnost dosavadnich |éciv, ale i na vyvoj IéCiv novych, kde
bude riziko vzniku rezistence vyznamné nizsi.

Uvodni €ast disertaéni prace podava podrobny pfehled o sou€asném stavu poznatk( v oblasti
gastrointestinalnich hlistic pfezvykavcl se zamérenim na krev sajici vlasovku slézovou (Haemonchus
contortus). Ackoliv je Gvodni teoreticka ¢ast prace v rozsahu pouze 21 stran, autorka prokazala
hlubokou znalost dané problematiky. Autorka zde uvadi vSechny podstatné informace tykajici se
|éCby tohoto zavazného onemocnéni prezvykavc( a rozvoje rezistence vici pouzivanym Iécivim. Jaky
je podil UDP-glykosyltransferas v rozvoji rezistence k antihelmintikim dizertantka detailné hodnoti
v prehledovém ¢lanku, jehoz text je soucasti dizertacni prace.

Kapitola ,,Cile” shrnuje pocetnou tadu dil¢ich cill, na jejichZ FeSeni se dizertantka sama
podilela. V kapitole ¢. 5 dizertantka komentuje vysledky uvedené v jednotlivych publikacich, na
jejichz vzniku se sama podilela. Mira zapojeni Mgr. Diany Dimunové vramci experiment( a
vyhodnoceni dosazenych vysledkll je pro kaZdou praci vztahujici se k tématu podrobné popsana
v kapitole ¢. 7.

Disertace prinasi fadu novych cennych vysledk(l. Za stéZejni prace lIze oznacit publikaci ¢. IV.,
V. a VI, kde je dizertantka prvnim autorem. O vyborné kvalité dosazenych vysledk(l svédci skute¢nost,
Ze publikace IV. byla pfijata a zvefejnéna v ¢asopise s IF vy$Sim jak 7. Ostatni dvé prace byly v dobé
hodnoceni v recenznim fizeni. Diléi cile a design experimentd, jejichz vysledky jsou shrnuty a
komentovany ve dvou experimentdlné zaméfenych c¢lancich, navazaly na vysledky uvefejnéné

v €lancich I. aZ lll. Kontinuita a jasné sméfovani vyzkumu jsou zde nesporné a svédci o promyslené

dlouhodobé koncepci jak skolitele, tak i celého vyzkumného tymu na daném pracovisti.
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K praci mam nasleduijici pfipominky, dotazy a naméty do diskuse:

1. Po formdlni strance je disertacni prace sepsana prehledné a v pékné grafické Upravé ve
slovenském jazyce. V Uvodni ¢asti textu se objevuji anglikanismy, které jisté maji slovensky
ekvivalent — napf. multiplex-tandem PCR, droplet-digital PCR apod. Seznam zkratek je
soucasti prace, avsak nékteré ze zkratek chybi, nékteré jsou uvedeny v anglickém jazyce,
nékde autorka uvadi pouze slovenské ekvivalenty, ackoliv plvod zkratky je zjazyka
anglického.

2. Jakou mérou se dizertantka podilela na analyze metabolitG metodou UHPLC-MS/MS,
provadéla zhodnoceni exprese genl metodami, jako jsou qPCR, RNA-seq, sama? Do jaké miry
probihala spoluprace s odbornymi pracovisti, kde se analyzy provadély?

3. Dizertantka v praci uvadi, Ze na vznik rezistence ma dil¢i vliv i pohlavi hlistic, také v jakych
vyvojovych stadiich je antihelmintikum podano a zda je poddno i v kombinaci s jinymi léCivy.
Prosim studentku o shrnuti, jaka navrhuje opatfeni v ramci strategie prevence rozvoje
rezistence prezvykavcl k antihelmintikim a jak se vtéchto opatrenich odrdzi jeji vysledky
vyzkumu? Co povazZuje dizertantka za svij nejhodnotnéjsi vysledek?

4. Je podstata vzniku rezistence vici antihelmintikim u ¢lovéka srovnatelna se zavéry uvedené
v ¢lancich pro prezvykavce? Lisi se biotransformace ABZ u prezvykavci a lidi, existuji zasadni
rozdily, které by neumoznovaly vysledky aplikovat i pro lidsky organismus napadeny
hlisticemi?

5. Prosim o aktualizaci stavu dvou praci, které byly v dobé sepsani dizertacni prace v recenznim

fizeni.

Zavér: dizertace pfinadsi nové, védecky i prakticky vyznamné vysledky. Dizertantka prokazala, Ze je
schopna tvaréim zplsobem pfistupovat k feseni vSech zadanych cilll. Doporucuji, aby disertacni
prace Mgr. Diany Dimunové, kterd spliiuje poZadavky kladené na dizertacni prace v oboru biochemie,

byla pfijata k obhajobé a aby se stala zdkladem pro udéleni védecké hodnosti Ph.D.

V Pardubicich, dne 10. 6. 2022 prof. RNDr. Zuzana Bilkova, Ph.D.



