CENTRUM
BIOVIED
SLOVENSKA
AKADEMIA VIED

V. V..

Centrum biovied SAV, v.v.i.
Dubravska cesta 9
840 05 Bratislava

Posudok na habilitaénii pracu RNDr. Viktorie Vlachové, DrSc.

RNDr. Viktorie Vlachova, DrSc. predlozila habilitaéni pracu zaloZent na 24 priloZenych
gasopiseckych &lankoch publikovanych v rokoch 2003 — 2022, teda po dosiahnuti vedeckej
hodnosti DrSc, &iZe sa s pracami predlozenymi pri obhajobe tejto hodnosti neprekryvaju.
PriloZené préce st vedecky fokusované na vzt'ah Struktury a funkcie TRP kandlov, priom
autorka si z nich vybrala tie, ktoré su citlivé na teplotu a aktivuje ich teplo a/alebo chlad
(TRPV1 a 3, TRPA1, TRPMS a TRPCS). Na kazdy z tychto kandlov sa zameriava viacero
priloZenych préc. Prace vznikli v praZzskom laboratériu, v pracach, ktoré zahrnuju
molekuldrne modelovanie, pribida vypo&tové laboratérium juhoceskej univerzity.

Problematika TRP kanalov je v siéasnosti celosvetovo zivou a aktualnou oblastou vyskumu
vzhladom na ich postupne objavovanu ulohu a patoldgii réznych ochoreni. Na niektoré
dedi¢né ochorenia spdsobené mutaciou TRP kanalov s zamerané aj niektoré z priloZenych
prac.

Dr. Vlachova zagala s vyskumom TRP kanélov v ase, ked’ sa ich vyskum v SirSom meradle
rozbiehal aj vo svete, take ho moZno povaZovat’ za vysoko aktualny. Prvé prace venovala
ich zakladnym charakteristikdm — biofyzikélnej a farmakologickej analyze ich aktivity pri
aktivacii ligandami a/alebo teplotnou zmenou, ako je to obvyklé pri identifikacii cDNA pre
nové typy proteinov. Potom postupne zagina hladat’ Strukturdlne determinanty
fenomenologicky opisanych regulacii a vyuZiva pri tom biofyzikalne analyzu aktivity
mutantnych kanalov s vymenenymi jednotlivymi aminokyselinami v oblasti oéakavanych
regulaénych miest. Tym jej vyskum stéle udrZuje kontakt so svetovym vyskumom v tejto
oblasti. PredloZené prace si hodnotnym prispevkom k vyskumu Struktiry a funkcie TRP
kanalov, st originalne a niektoré su svetovo prioritné. V3etky boli publikované v seridznych
gasopisoch, ani jeden nie je v Easopise podozrivom z predatorskych praktik.

Experimentalne metédy pouzivané v jednotlivych pracach sice nie su nové a/alebo
inovativne, ale predstavuju vo svete stéle vieobecne vyuZzivané Standardné postupy. Patch
clamp je stale najvhodnej$ou metédou na priame meranie idnovych prudov a vymena
jednotlivych aminokyselin je Standardnou metodou pre identifik4ciu $trukturalnych
determinantov ich funkcie. Spdsob kontroly teploty po&as experimentov dokonca zdokonalili
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(a metddu publikovali) priamo vo svojom laboratoriu. Podobne aj molekularne modelovanie
vyuzivané v ¢asti publikdcii predstavuje dobry Standard svetovej vedy.

Znalosti vzt'ahu medzi §truktirou a funkciou vratane §trukturalnych determinantov regulacie
teplotou a zmeny funkcie pri patologickych mutciach predstavuji solidny zaklad pre vyvoj
terapeutickych stratégii, i ked’ treba pripomenit’, Ze pouzivané in vitro systémy predstavuju
gisty zakladny vyskum a k prenosu do klinickej praxe je potrebnych este vel'a medzikrokov.
Blizsie k praktickému uplatneniu by mala praca so zvieracimi modelmi.

Samotn4 habilitaéna praca predstavuje 35-stranovy sthrn poznatkov prezentovanych

v priloZenych pracach. Snaha o stru¢nost’ viedla k tomu, Ze niektoré vysledky su opisané
prili§ struéne bez sprievodnej obrazovej dokumentacie, o vedie k obmedzenej
zrozumitelnosti tohto textu bez §tidia priloZzenych prac. Prikladom je opis regulacie TRPV3
kanala. Naopak, TRPA1 kanalu je venovana dostatona plocha, aku by si zasluzil aj TRPV3
kanal. V habilita¢nej praci chyba aj jednoznaény opis osobného prinosu Dr. Vlachove;.

V priloZenych novsich ¢lankoch je vklad autorov definovany, v star3ich nie je. Zda sa, Ze Dr.
Vlachova pdsobila ako vedica vyskumného timu, navrhovala stratégiu vyskumu, dohliadala
na sumarizéciu vysledkov a zodpovedala za napisanie rukopisov. Samotnych experimentov
sa zrejme osobne neziastiiovala, takéto loha je ale adekvatna pre pokrocilé Stadium
vedeckej kariéry.

Originalita prace bola skontrolovana systémom Turnitin, ktory nasiel 12 % celkovi zhodu,
pri¢om zhoda s jednym dokumentom predstavuje 5 %. Jedna sa o dokument na webe
Karlovej univerzity. Okrem citacii sti to prevazne mengie fragmenty viet, vynimocne vécSie,
ale nikdy celé vety. Navyse tieto zhody st nahodne rozmiestnené po celom dokumente, takZe
sa nejedné o kopirovanie stvislej Casti iného textu. Ostatné zhody st na Grovni 1 % a mene;.
Tieto &isla s dostatoéne malé na to, aby praca bola povaZovana za originalnu bez zndmok
plagiatorstva. Vyznadené zhody v dokumente predstavuju predovsetkym citacie — je
prirodzené, Ze literatira je citovana aj v inych pracach — alebo fragmenty viet. Opét, urcité
slovné spojenia st obvykle vyuZivané v roznych kontextov v roznych dokumentoch.

K praci mam nasledovné otazky:

1. TPRV3 v expresnom systéme aktivuje teplota nad 50°C. Je v tele ¢loveka aktivny aj pri
fyziologickych teplotach? Ako sa na jeho vratkovani prejavuji muticie spojené
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s hyperkeratézou? A akym spdsobom ho meni fosforylacia? Ako mozu tieto zmeny prispiet’
k vzniku hyperkeratozy?

2. Uvéadzate, ze pri aktivacii kanala nedochadza k pohybu senzorovej domény kanalu tvorene;j
segmentami S1- S4. Ktora Cast’ kanala a akym spdsobom reaguje na zmenu
transmembranového napatia?

Bratislava, 20.3.2023

Prof. RNDr. L'ubica Lacinova, DrSc.






