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Předkládaná ciisertačni práce MlJDr. Raej*sl,irr_a Matěje má rozsah 9* skan plxs

přílohy, Jejím hlavninr tdmareá j* strrilirrm zn:ěn expre§ť proteázami_aktivovaného receploru

PAR_2 v růzuých patoiogických stavech s mtrŽným r,]LiŽitim lrrhcto parametru r'diagnostice

a potenciální léčbě vyurin,r,ci: tidských cx*mocnění. Cíle práce jsorr obsahovČ,r'ozdělei:Y da

rřech samosia§rč stoýcích *á*ti, kt.ié spojuj* výš* zmíněná změněná exprese pAR-2, Jedná

S* c expre§i řAit_2 v zančtlivém pfocesu_{aixčtliv* lezi), u radiací indukoYaných změ*

l, C}{§iv radiační lézi} au nádorovéha onemocxčni iv nádor*vé lézi). L]vedené cíle jsou

řešeny jednak mr:dei*rr;lmi studiemi na zviřat**h {zánčtlivá * radiačai ldze) a jedn*k na

i:i,:psiicx tkání odebranýcii pacienrům spolu s in vitra experimenty ira stabi]izovaných 1iaii*h

mamárního karcinomu i,t*n MB-231 aMCF-7. yisledk} jsou prez*xacr,ány ve ťormČ ČtYř

pŤiložených pubiikací. které b;*ly již pui:likor,ánl,či pi|ia§ k publikaci v časapisech s lF, 1"l

ie*hto publikací ie kandidát 2x na druhénr mistě a 2x prvnírrr autorem,

prezentované výsledky r:a::raču.!í. že vltčená *xperimer,tálni ci|e bYl}'s§lně*,v,

V případě nrcdelu panĚr*a:ltid_v rr potka,rrú km*ne §i:tar js*u Prez*lrlcvána 9dgjI}ii]§Í--da!a,

cofu*aallci význam aktivace pAR:: pon:oci rry,psinu a ůiohu taklo aktivovaxéiT* .*c*Plcr§

při indukei a rsgenela.i akutni pankreatitid1,, Výsteelk.v str.rdií potkaních rnoz|Ů rTstavtnýcl:

radiaci polr..lzují účast aktivor,á:rého PAR-2 l,patogen§zi a lozvoji mozkové ischernie a

naznačuji m*ž:rcsti dalšíc]r studii a předevšíln 1,ýr,a.ie po:*nciátnich Prostř*ilkťl v Prevenci a

1*čič cexbrcvskir}árxích otremccnění" které tvoii j*ilno z *ktrrálnícir témar straČasné

:::edicíny. Zár,čry studii * kareinorrrů nrléčnó žlaz,v plnč potvrzuií přítonrnost ak-tivovaného

pA§-? u vš*ch vyšetřenyclr biopsii i tt dvau rr:*deleir,ých kareini:nrových 1inii a PřisPivají
k r:bjasnění jeho vlivr"r na protiierari buněk karcirlomil mléČné ŽlazY, V tcmtcl ahiedu se.|eví

viznam*}xi i z.ii§t*n,í" že áktivace pAR-? ve lztahu k tr-rmorigenezi i;: vivo m'"e bý závislá

na velkérn počtu antiprorřár v *rganislnu. kter* nrn}:*u E:r,livnit r:a proteáry' zacÍlerrou teraPii
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Yz.hledern } rl3tčeným ciiůnr jsou zvolené exp*rimentálni po§tupy l*gické a
přiněř*né a předstar.xji syntézu standardních *ž rulirxrich metodik {ixr:nohistoch*mi*}
s metodami molekulárně biologickýrxi {.we.stern bloting. RT-řCR etc,). V tomto ohledu
prokazu,je uchazeč široký rnetcrdický zábčr, ccrž hodnalím j*ka velmi pozitiv::í nejenom pro
prezentaci tétcl práce . a,le i pro i ebo dal ší vědecký roz1,oj . Yý,znamné je i tc, že uchazeč zvádl
práci u vice t.vpťr modelů * in vitr*. in l,ivo * zvířeci merdel a biopsie tidských tkaní, caž plnč
cdpovidá dnešním moderním *enrlúrx v experinentálni biomedicínč. patotr:gii nevyjímaje.

},Ja to]:!tio r:rístě 
"ie 

však potřeha p§pom*lout základni princip a účel prezenlace
disertačni práce" Tím je totiž jasný * srcz*mitetaý pŤehled všech relevatnjch praktických i
teoretickýc§ lrýzkumných aktivit uchazeče. které přecikládá k posot"uení. Z tohr::* hlediska je
siee Ťbrmálaí striinka předkládand práce v souladu s příslrršnýr:r zákonenr. ale přeci jerra;::
poněkud méxě obvykiá. Uchazeč zde v části r"rrčenó pro metildiku. l,Ýsledky a diskrxi
přikládá publikace, které se vztakuji k téxatu" §icménč z uvedených prací in extetrso neni
jednoznačné (nebol'není jejich jediným autorem). zcla a do jaké míry se na přís}xšných
met*dikách p*dil*l. Můj první cíotaz 1*dy zní * g_@iád]§a§t§íml
silan::i? § tímr* dotaze*r souvisí i nčki*rd drcbr:ější pozrámky jako např. v přiložené práci
§xpr*ssion olProteinase-Activated R*ceplcrr-?.. ...(str. l 13) jsou prezentCIyány
mikrofutografie. Byly nějak sc&war*vč upmvovány, ploč nebylo použito stejné pŤehleclové
n'ětšeni? ]'ctéž platí i o dalšie& futogra§ich. jejichž obecná kvali,ta je nížší z dův*dů
kopírování. obecr:č se zdá" jakcbi, ť*todokume*tace rr přiiožených pr*cí byla traehu
,"nedctažená" * čast* chybí kontroly, v legendě i zvčf§e*í {str, 80). bl.t'se to ýká již přijatých
__^ ^jpl CIUI.

Po jazyk*vó s*á**e práce nerránr k práci závažr:§ výhrady- je zde n:inirnum pl*eklepů.
řrcč je v §eznamu zkratek použito jak angliekých t*k českých názvů? Prtč je v názvu termfx
pro|eináza a v textrr proteáza?

Záv§rem je třeba řici, že prezentrsvunrí rlísertučrtí práce plně prokazt|e l,ěďec§
potencíál uclzazeče, O.jeha sc}rapn*sri sanxxsť(tťně vědeclry: praca,-cíí syědčí nejenom práce
samr:íná, ale i jeh* př*ďnáškavá a publikc:čni e*tir;ita. Lrvec{ex*u práci doporučuíi
k *hhqiobě a zár_o*y,ea:}a§tqručttji tuhsuqče WDť. aM
:ískani ri*íu?h,D.
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