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“Interakce antimikrobidlnich litek s 1ékovymi ledvinnymi transportnimi systémy in

vitro”
Doktorandka: Mgr. Jana MANDIKOVA

Mgr. Jana Mandikova, absolventka magisterského studijniho programu Farmacie,
studijnfho oboru Farmacie na Farmaceutické fakult¢ UK v Hradci Kralové v letech 2003-2008,
zahdjila prezenéni doktorské studium ve studijnim programu Farmacie, studijnim oboru
Farmakologie a toxikologie 1. ffjna 2008. V roce 2009, po ziskani pfisluné akreditace
studovaného oboru od MSMT, poz4dala Mgr. Mandikova o pievedeni ze tfiletého PGS studia
na studium Ctyfleté. V roce 2012 z divodu néastupu do zaméstnaneckého poméru na
Farmaceutické fakult€ UK poZadalo o zménu prezenéni formy studia na studium kombinované
(od 1.4.2012).

V prvnim roéniku studia (2008/2009) se doktorandka zucastnila n&kolika nezbytnych
Skolicich akei, které byly dilezit¢ pro jeji nasledujici praci v laboratotich pracovists.
Absolvovala Skolen{ o préci s geneticky modifikovanymi organizmy (2.2. 2009) a specializaéni
kurs s naslednym ziskdnim osvéd¢eni o odborné zpusobilosti k fizeni, provadéni a kontrole
pokusi na zvifatech podle § 17odst. 1 zakona ¢&. 246/1992 Sb., na ochranu zvitat proti tyrani
(10.-12.3 a 24.-26.3 2009). Déle se Gdastnila workshopu, ktery byl zamé&fen na metodu direct
PCR (12.5.2009), a seminafe Bunééné kultivace a nukleofekce (9.6.2009).
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Doktorandka v tomto obdobi zacala zavadét a optimalizovat metody pro studium
transportnich mechanismi 1é¢iv na buné&&né trovni. Pfedeviim se soustfedila na zavadéni
transfek¢nich metod a metod pro stanoveni exprese vybraného transportniho systému pomoci
metody Western blot.

Dile se doktorandka Ucastnila seminafe Principy usp&$ného publikovani v odborném
¢asopise na prahu 21. stoleti (18. 6. 2009) a XXXI. pracovnich dnli sekce radiofarmacie CLS
JEP a Oddéleni nukledrni mediciny FN Hradec Krélové (3.-5. 6. 2009).

Doktorandka se podilela jako spoluautorka na vypracovéni rukopisu price publikované
v odborném Casopise (Ceska Slov Farm 2009,58:208-11). Déale byla spoluautorkou tfi
posterovyvh sd€lent, které byly prezentovany na odbornych konferencich (viz seznam vystupd

z konferenci uvedeny v disertaéni praci).

Ve druhém roéniku studia (2009/2010) Mgr. Mandikova usp&$né vykonala dil&i
zkousku z pfedmétu Obecné farmakologie (23. 10. 2009) a z pfedm&tu Radiofarmaka (26. 11.
2009). V tomto obdobi absolvovala dale povinné koleni o praci s geneticky modifikovanymi
organismy (8. 3. 2010).

V zavéru tohoto rocniku (1. 9. 2010) nastoupila doktorandka na 4 mési¢ni sta¥ ve
Spanélsku na Universitat de Barcelona (Facultat de Biologia, Departament de Bioquimica y
Biologia Molecular) v Madridu.

Béhem 2. ro¢niku studia doktorandka pracovala dale na zavadéni a zdokonalovani
mnetod preo studium transportu 1é€iv a dalSich xenobiotik. Zabyvala se predeviim stanovenim
exprese megalinového transportniho systému u vybranych bun&énych linii reprezentujicich
ledvinnou tkaii. Podilela se dale na stanoveni cytotoxicity souboru latek, které byly
syntetizovany na Katedfe anorganické a organické chemie Farmaceutické fakulty.

V tomto roéniku studia byla doktorandka prvni autorkou dvou odbornych sdéleni, ktera
byla prezentovéana na na 59. Farmakologickych dnech v Bratislavé (2.-4. 10. 2009) a na 60.
Farmakologickych dnech v Hradci Kralové (15.-17. 9. 2010) ve formé posteru. Dale byla v
tomto obdobi spoluautorkou dalSich Sesti plakatovych sdéleni na odbornych konferencich (viz
seznam vystupl na konferencich uvedeny v disertaéni praci).

Nad ramec doktorského studia se Mgr. Mandikova podilela na vyuce praktickych

cvi€eni z pfedmétu Radiofarmaka pro pregraduélni studenty oboru Farmacie.

Ve tietim rocniku studia (2010/2011) Mgr. Mandikova tsp&$n& vykonala diléi zkousku

z anglického jazyka (9.2. 2011). V tomto ro&niku absolvovala dalsi $koleni o préci s geneticky
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modifikovanymi organismy (24. 1. 2011) a seminaf firmy PROMEGA (GLOMAX Seminar
Tour 20117- 18.4.2011).

V prvnim obdobi tohoto roéniku zakoncila doktorandka Gsp&3ng &tyimésiéni staZ ve
Spanglsku (1.9. 2010-31.12. 2010) na Universitat de Barcelona (Facultat de Biologia,
Departament de Bioquimica y Biologia Molecular) v Madridu pod vedenim prof. Pastor-
Anglady a dr. Arimany. Zavére¢né hodnoceni bylo kladné s tim, Ze podstatng prispéla
k Gsp&snému provedeni studii, do kterych se zapojila.

Po navratu ze zahranitni stdZe se Mgr. Mandikova vénovala experimentdlni praci
zamé&fené na studium transportnich mechanismii antivirotika entecavir a daldich modelovych
latek ledvinnym transportérem OAT] in vitro. Optimalizovala metodu prechodné transfekce
s pouzitim bunétné linie HeLa a vypracovavala transfekéni metody pro dal$i transmembranové
influxni transportéry. Vedle této hlavni ¢innosti provedla i stanoveni cytotoxicity fady novych
vyvojovych latek zacilenych na antimikrobidlni u€inek, které byly syntetizovény na Katedie
anorganické a organické chemie Farmaceutické fakulty.

V tomto roce studia se stala Mgr. Mandikova spoluautorkou dvou odbornych publikaci
(Ceska Slov Farm 2011, 60:7-10; Carbohyd Polym 2011, 83:1901-7 - viz seznam
publikovanych praci v disertaéni praci).

Doktorandka se téZ ucastnila 1. Postgradudlni védecké konference Farmaceutické fakulty
Univerzity Karlovy, Hradec Kralové (1.-2.2. 2011) jako hlavni autorka jedné prednasky. Déle
prezentovala jedno posterové sdéleni na 61. Cesko-slovenskych farmakologickych dnech v

Brné (14.-16.9. 2011) a byla spoluautorkou dalsich t¥i plakatovych sd&leni na této konferenci.

V roce 2011 se stala Mgr. Mandikova feSitelem grantu GA UK 360811/FaF/C-LEK
»Studium mechanismii ledvinného membranového transportu antivirotik in vitro s vyuZitim
bunéénych modeli® s celkovou dobou fe$eni 3 roky.

Nad rdmec doktorského studia se Mgr. Mandikova podilela na vyuce praktickych cvideni
z pfedmétu Radiofarmaka pro pregradualni studenty oboru Farmacie.

Ve ctvrtém roce (2011/2012) studia Mgr. Mandikova vykonala Gsp&§né statni doktorskou
zkousku v oboru Farmakologie a toxikologie (4.11. 2011). Ugastnila se té% &koleni o praci s
geneticky modifikovanymi organismy (26.3. 2012).

Doktorandka pokracovala v experimentdlnim studiu transportu antivirotik vybranymi
ledvinnymi transportnimi systémy in vitro a zahdjila studie zamé&fené na interakce amfotericinu
B s ledvinnymi transportéry. Experimentdlné studovala jak influxni, tak efluxni transportni

mechanismy, které by se mohly podilet na distribuci a exkreci amfotericinu B a jeho klinicky
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pouZivané podoby v komplexu s deoxycholatem v ledvinné tkani. Vedle této hlavni &innosti se
zabyvala i stanovenim cytotoxicity fady novych vyvojovych latek s potencidlni antimikrobi4lni
aktivitou, které byly syntetizovany na Katedfe anorganické a organické chemie Farmaceutické
fakulty UK.

V tomto ro¢niku se aktivné zucastnila jako prezentujici autorka konferenci 17th North
American Regional Meeting of International Society for the Study of Xenobiotics, kterd se
konala ve dnech 16.-20. 11. 2011 v Atlanté (USA), a 6th European Congress of Pharmacology
v Granadé (Spanglsko) ve dnech 17.-20. 7. 2012. Na konferenci 62. Cesko-Slovenské
farmakologické dny v KoSicich (25-27. 6. 2012) prezentovala dal§i posterové sdéleni, jehoz
byla prvni autorkou.

Doktorandka vystoupila s prednaskou na 2. Postgradudlni védecké konferenci
Farmaceutické fakulty Univerzity Karlovy v Hradei Kralové (31.1.-1.2. 2012). Na této
konferenci byla jesté spoluautorkou dalSich dvou sdéleni.

V pdtém roce studia (2012/2013) pokracovala v dalsi experimentalni praci zaméfené na
amfotericin B a jeho transportni mechanismy v ledvinnych buiikich. Zamé&fila se na mozné
interakce se sou€asné podavanymi 1éCivy ze skupiny antiviroticky t&innych latek. Na zakladé
ziskanych experimentilnich dat sestavila manuskript pro publikaci tykajici se interakci
antivirotik ze skupiny acyklickych nukleosidovych fosfonati s transportéry v ledvinach, ktery
byl odesléan k publikaci do ¢asopisu Toxicology a zde publikovén (viz niZe).

Doktorandka se Ucastnila kvalifikaéniho kursu radia¢ni ochrany a Gsp&ing slozila
néslednou odbornou zkousku pred odbornou zkugebni komisi SUIB (20. 5. 2013), a tim ziskala
opravnéni zvlaStni odborné zplsobilosti k vykondvani Fidicich &innosti pfi praci
s radioaktivnimi zafi€i. Opét se zacastnila kursu pro praci s GMO (25. 2. 2013).

Béhem tohoto roku studia se z&astnila jako prezentujici autor mezindrodni konference
s nazvem BioMedical Transporters, ktera se konala ve Sv. Mofici (Svycarsko) ve dnech 11.-15.
8. 2013, a doméci konference 63. Cesko-Slovenské farmakologické dny v Olomouci (11.-13.
9.2013).

Pti védecké praci se vénovala i pedagogické ¢innosti pii vyuce pregraduélnich studenti
na Farmaceutické fakult¢ UK. Vedla vyuku seminéit z povinnych ptedméti Farmakologie 1T a
Radiofarmaka.

V poslednim roce studia (2013/2014) pokrafovala doktorandka ve vyzkumné praci,
zaméiené na transportni ledvinné mechanismy chemoterapeutik a vénovala se sestavovani dalgi

publikace, zaloZené na dosaZenych vysledcich. Vedle publikace, které souviseji s pfedmétem
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disertatni prace, se podilela na nékolika dal3ich publikacich s IF s jinym zamé&¥enim. (viz
seznam publikovanych praci v disertaéni praci).

Utastnila se aktivn 4. postgradudlni védeckd konference Farmaceutické fakulty
Univerzity Karlovy v Hradci Kralové, kterd se konala ve dnech 28.-29. 1. 2014.

V ramci pedagogické Cinnosti vedla vyuku semindfd z profilovych piedméti
Farmakologie I a Farmakologie II, vyuku povinného pfedm&tu Dozimetrie a prakticka cvigeni
pfedmétu Radiofarmaka u pregraduélnich studentli oboru Farmacie.

Mgr. Jana Mandikovd vypracovala disertani prici s nazvem |, Interakce
antimikrobidlnich ldtek s lékovymi ledvinnymi transportnimi systémy in vitro*. Vysledky této
disertacni prace jsou podstatnou souéasti dvou publikaci v odbornych &asopisech s impaktnim
faktorem. U prvni préce, ktera jiZ byla publikovéna v ¢asopise Toxicology (IF2013 = 3,745)
v roce 2013 je doktorandka prvni autorkou, u druhé prace, ktera byla akceptovana k publikaci
(24. 6. 2014) v Casopise Antimicrobial Agents and Chemotherapy (IF2013 = 4,451), je druhym
autorem. V obou publikovanych pracich byl jeji podil na ziskani experimentalnich dat a
sestaveni rukopisu podstatny. Vedle toho je doktorandka spoluautorkou dalsich dvanacti praci
v Casopisech s impaktnim faktorem.

Vysledky ptedloZené v disertatni praci Mgr. Jany Mandikové svédéi o jeji schopnosti
samostatné védecké prace. Tato skute¢nost byla dokumentovana samostatnym postupem pfi
formulaci a provadéni vyzkumné prace, déle fadou aktivnich vystoupeni na vé&deckych
konferencich a Gspé$nym publikovanim odbormych Elanki v renomovanych odbornych
Casopisech. DuleZita je i jeji schopnost tymové préce a kooperace s daldimi védeckymi tymy.
Nutné je vysoce ocenit i jeji odborné jazykové schopnosti a pedagogické schopnosti, které
osvédCila pfi vyuce i pfi vyzkumné praci. Védeckou ¢innost na naSem pracovisti hodnotim jako
vysoce nadpriimé€rnou. Jeji prace vedla k zavedeni a optimalizaci fady novych experimentalnich
metod, které se dnes v laboratofich naseho tymu rutinné vyuZivaji. Jednoznaén& proto
doporucuji pfedloZenou disertacni praci k obhajobé jako podklad pro udéleni akademického
titulu Ph.D. dle § 47, odst. 5 zdkona o vysokych kolach (&. 111/1998 Sb) po tisp&sné vykonané
obhajobé.

Doc. PharmDr. Franti§ek Trejtnar, CSc.
skolitel



