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) Oponentsky posudek na doktorskou dizertaci MUDr. Tetyany Chumak
"Uloha Islet1, BDNF a nanogastic ve vyvoiji, funkci a regeneraci sluchového systému"

Namétem predloZzené dizertace je studium ontogenetické genové regulaéni sité,
specialné transgenni mysi (vySlechténé v USA) se zvySenou expresi regulatorového
komplexu Pax2Isl1, (kde PAX 2 je promotor paired box protein 2, soucast komplexu
homeoboxu a ISL 1 je insulinovy aktivatorovy protein), mutantni mysi pro mozkovy
neurotrofni faktor (BDNF) a nanocastic jako vehikula pro podéani biologicky aktivnich
latek

Prace je sestavend v souladu s pravidly doktorského studia: Privodni anglicky text ma
kolem 100 stran véetné anglického souhrnu a seznamu literatury, ktery obsahuje
odhadem pres 300 literarnich odkazu. Za prehlednym Gvodnim textem jsou zafazeny tfi
odborné texty, které vySly v odborném tisku v letech 2015, 2015 a 2012. U prvniho je
uchazecka prvnim autorem z 8, u druhého se déli o spole&né prvni autorstvi ze 17 autord
s L. Ruettigerem a u tfetiho je pfedposlednim z 9. Validita pfedloZenych vysledkl je
potvrzena tim, Ze vSechny zminéné texty Usp&sné prosly recenznim fizenim. Vsechny
jsou v Casopisech s impakt faktorem. V zavéru u seznamu vlastnich publikaci (str. 138 a
139) jsou téz shrnuty autorské podily uchazecky. Ocefiuiji, ze pfispévky spolupracovniku
jsou také prehledné vyznaceny ve vlastnim textu. Tim jsou kritéria pro tento zpusob
podani dizertace splnéna.

V dizertaci je pouZito impresivni mnozstvi modernich biomedicinskych metod. Existence
transgennich a mutantnich mysi umozfiuje fascinujici pohled do ontogeneze a
fyziologickych reparac¢nich mechanismd vnitfniho ucha. Funkce vnitfniho ucha a
sluchové drahy je posléze studovana klasickymi elektrofyziologickymi metodami. Jedna
z latek dopravovanych pomoci nano¢astic je disulfiram, zndmy téz pod nazvem Antabus.

Drobné poznamky:
Literatura zabira 30 stran, tj. vice, nez 300 literarnich referenci, od str. 106 a2 na str. 137.

Neékdy méné znamena vice. V autoreferatu se zhusténé reference vesly na 5 stran.
Preklep je u Fig. 2, str. 17.: cross()se(s)ction.

Otazky a komentare pro obhajobu:

1) Metodicky rozsah prace je znacné Siroky. | kdyZ motivace dil&ich projektl jasné
sméfuje k aplikaci pro potencialni design terapeutickych postupt pro reparaci a
regeneraci vnitiniho ucha, rozsah zji$ténych zmén testovanych sluchovych funkci oproti
kontrolam je zna¢ny. MoZna by bylo jednodussi, kdyby uchazeéka vybrala pro obhajobu
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jako priklad jen jeden vysledek a pokusila se o didaktickou interpretaci tohoto vysledku.
Mohou to byt napfiklad zmény sluchového prahu u testovanych zvifat.

2) Jsou vsoucasné dobé pouzivany néjaké analogické postupy v lidské medicing u
klinickych poruch sluchovych funkci?

Zavér:
Prace obsahuje viastni vysledky uchazeiky se spolupracovniky a se S$kolitelem.
Doporucuji komisi tuto dizertatni praci v predlozené podobé pripustit k obhajobé.
Doporucuiji, aby na zakladé této prace a uspésné obhajoby byla uchazetce

MUDr. Tetyané Chumak
udélena doktorska hodnost (PhD).

V Praze, 22. srpen 2016
prof. MUDr. RNDr. Petr Mar8alek, PhD
Ustav patologické fyziologie 1.LF UK
<Petr.Marsalek@If1.cuni.cz>
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