OPONENTSKY POSUDEK

disertatni prace ""Glykobiologie dlaZdicovych epiteld in vitro a in vivo "
Autor: RNDr. Barbora Dvotdnkova

PredloZend disertadni préce sestdvé z tivodniho textu, kde jsou uvedeny cile préce,
seznam publikaci zahmutych do disertadni préce, pfehled soutasnych poznatikh o problematice,
kterou se disertadni price zabyvd a seznam literdrnich referenci, Druhou $ést disertagn{ préce
tvolf soubor osmnécti odbornych publikaci, kde je Dr. Dvoténkova v sedmi piipadech prvnim
autorem, v daldich jedendcti ptipadech je &lenem autorského kolektivu. Vesmds se jednd o
plivodn{ price uvefejnéné v mezindrodnich asopisech s faktorem impactu,

Uvodn{ st prace uvadi zdkladni Gdaje o glykofenotypu dlazdicovych epiteli za
normélnich a patologickych podminek a v in vitro kulturich, V dal¥{ &4sti se autorka zabyvd
problematikou kmenovych a progenitorovich bungk, zejména se zamefenim na epidermélni
kmenavé buiiky. Treti 84st Gvodu je vénovéna in vitro kultivaci keratinocytd a jeffmu vyuZit{ pro
klinické Ggely

Pavodni prace tvotici druhou Sast disertalni price pokryvaji viechna tfi témata
zpracovand vuvodni stati. Prdce zam&fené na podrobnou charakterizaci glykofenotypu
dlazdicovych epiteld pfinesly vyznamné poznatky o vztazich téchto molekul k diferenciaci
epidermilnich bun&k a dlaZdicovych karcinomd hlavy a krku, X prioritnim patH poznatky o
jaderné expresi galektinu-2. Prace zaméfené na studium kmenovych bungk dlaZdicovych epiteld
ukézaly vyznam buné¥nych adhezi pro diferenciaci epitelovych bungk a poskytly i doleZité
informace o fenotypu keratinocyt kultivovanych in vitro, Za zminku uréité stoji i vysledky
ukazujici na vyznamnou roli buné&ného prostiedi (,niche*) v udrZovéni standardni populace
kmenovych bun&k. Publikace zaméfené na Kklinickou aplikaci in vitro kultivovanych
keratinocytli jsou vzornym piikladem aplikace poznatkd ziskanych v experimentalnd prici pro
terapeutické pouZitl, '

PredloZenou disertatni praci povazuji za velmi zdafilou. Svym rozsahem, kompaktnostf i
kvalitou publikovanych vysledki je rozhodng nadstandardni. Jednim z velkych kladi préce je,
¥e se nejednd o pouhy souhrn ziskanych vysledkd, ale Ze v fad® bodd je dobrym podnétem
k diskusim na téma kmenovych bungk. regulaci jejich diferenciace a jejich role ve vzniku

n4dorti. Formaln{ uspoiadéni prace odpovidd pfijatym poZadavkim.




Z drobnych pfipominek k nékterym formulacim ivodniho textu je mo#né uvést:

Str. 11 — Melanocyty ptimo nechréni bazilni vrstvu epidermis pfed UV zéfenim, ale vytvafeif
melanin, ktery je pfed4vén keratinocytiim a tim je zprostfedkovéana ochrana proti UV
zafeni.

Str. 12 — Merkelovy builky nemajf vztah ke koZnim receptoriim, ale jsou to specializované
receptorové buriky s vlastnostmi bunék neuroendokrinnich.

Str. 15 — Detekce Gal-3 mizZe slouit jako jeden z prognostickych ukazateld spinoceluldrnich
karcinom{l, nicméné pouZiti Gal-3 k histomorfologické diagnéze diferencovanych
karcinomi je problematické, zde sta&{ b&né histologické barven.

Str. 22 - podle soudasnych ptedstav nevychaz{ bazaliom z progenitorovych (kmenovych) bungk
epidermis, ale mé bliZze k trichoepitelovym nddorim. Nen{ proto ptekvapenim, ¥e
exprese nukleosteminu v bazaliomu je podobnd jako ve folikuldrnich keratinocytech.

K praci mém tyto otdzky:

1. U né&kterych dlazdicovych epitell, naptiklad sliznice jicnu nebo &fpku déloZniho, je nejvétsi
zastoupeni proliferujicich (Ki-67 pozitivnich) bun€k v suprabazalni zéné. Vyskytuji se tyto
butiky v epidermis pouze v bazalni vrstvé, jak je v praci uvedeno? Je n&jaké vysvétleni pro
uvedeny rozdil? | '

2. V systému kmenovych a progenitorovych bungk ,dosp&lych” tkdni ziejmé existuje urdity
hierarchicky systém, ktery autorka v praci nezmifiuje. Jaky je ndzor autorky na toto hierarchické
uspofadani?

3. Mimoiddng zajimavé je pozorovini malych CKI19 pozitivaich bun€k v kulturdch
interfolikuldmich keratinocytd. Jsou to opravdu builky, které jiZ nemaji charakteristiky
kmenovych epidermalnich bunék? Nemohou to byt buriky, které jesté nemaji tento charakter?




Zavér:

PredloZend disertadni prace spliiuje jak po strince obsahové, tak po strince formalni,
viechna pfijata kritéria. Prici hodnotim jednoznatné kladné& a doporuduji ji k obhajob&,
Zaroveri mohu doporutit, aby byl autorce po isp&né provedené obhajob& udélen titul
Ph.D.
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