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Predlozena disertalni prace spada do oblasti radiobiologie, interdisciplindrniho oboru
zkoumajiciho biologické GCinky ionizujiciho zafeni v bunkach, tkanich a organismech, ve
kterém se kombinuji zdkonitosti a procesy fyzikalni, chemické a biologické faze. Prace se
zabyva podrobnym studiem procesti probihajicich v tzv. biologické fazi, tedy ve fazi
nasledujici po procesech pfeddvani energie ionizujici &astice danému prosttedi formou
excitaci a ionizaci za vzniku primarnich radikald. Tyto primarni radikaly reaguji mezi sebou
(rekombina¢ni reakce) a s ostatnimi molekulami v jejich okoli. PH reakci s DNA zpusobuji
Jednoduché a dvojné zlomy (JZ a DZ), které je buiika schopna do uréité miry opravit.

V teoretické ¢asti jsou popsany:
1. Biologicky u¢inek ionizujiciho zafeni:

¢ Soucasné metody, které se vyuZivaji v radioterapii, jako jsou konvenéni metody,
hadronova radioterapie a neutronova terapie.

e Fyzikdlni faze popisuje typy ionizujicich zafeni a interakci zafeni s latkovym
prostiedim.

e V chemické fazi je popsana radiolyza vody a reakce radikalti s DNA.

* V biologicke je popsan vznik riznych typi poskozeni DNA a reparadni mechanismy.

2. Modelovani radiobiologického a&inku.
Pro modelovani radiobiologické ho u¢inky byly vzaty v uvahu t¥i zakladni modely:

¢ Pravdépodobnostni dvoustupfiovy model, ktery byl navren a rozpracovan ve
Fyzikdlnim ustavu AVCR.

* Linearné-kvadraticky model (LQ), ktery je &ist& fenomenologicky.

e LEM model navrZeny v GSI Darmstadt.

V.druhé ¢&asti, kterd predstavuje hlavni ptinos disertadni prace, byla pomoci
dvoustupfiového pravdépodobnostniho modelu provedena analyza nékolika soubort
experimentalnich dat, jez jsou k dispozici v literatufe. Jedna se o data ziskana ozafenim
dvou bunécnych kultur vaje¢niku ¢inského kfecka, jeZ maji stejny chromozomalni systém a
lisi se jen v reparaénich schopnostech. Buniky byly ozafeny uhlikovymi ionty o rizné
energii. Byla ukézana zavislost ristu poskozeni na hodnoté linedrniho prenosu energie
(LET). Dale z analyzy dat vyplynulo, Ze znatn& rozdilné velikosti reparagnich schopnosti
pro jednotlivé buné&né kultury jsou prakticky nezavislé na LET.

V dalsi ¢asti modelové analyzy dat bylo vyuzZito jiného souboru dat (bunétna kultura
svetsi  reparani schopnostiy a bylo provedeno srovnani  dvoustupfiového
pravdépodobnostniho modelu s dalimi dvéma nejéast&ji pouZivanymi modely: &isté
fenomenologickym linedrn¢ kvadratickym modelem a modelem LEM navrienym v GSI
Darmstadt. Pomoci dvoustupfiového pravdépodobnostniho a linearné kvadratického modelu
bylo dosazeno mnohem pfiznivéjsich vysledki, neZ pomoci modelu LEM.

Dale bylo provedeno vyhodnoceni inaktivaéniho u€inku pro rizné typy iontt (uhlika,
neonu, kiemiku, a Zeleza), jimiz byly ozafeny koZni firoblastové buriky.



Disertaéni prace je vysoce aktualni, protoZe pfinasi novy pohled na proces biologického
G¢inku v buiikdch, ktery je velice sloZity. Jedna se zejména o vliv riznych hodnot LET na
inaktivaéni a reparaéni mechanismus. Bylo zejména ukazéno, Ze pro analyzu biologického
uginku v buiikdch je nutné, aby byl vyhodnocovén soucasné inaktivaéni a reparaéni ucinek.
Uvital bych, kdyby se doktorandka mohla podrobngji vyjéadfit k nasledujicim otdzkéam:

e Jaké reparaéni procesy se uplatiiuji konkrétné pfi opravach bunék ozafenych ionty?

e Jak dalece jsou podobné modelové buiiky CHO, xrs a lidské nadorové buiiky? Lze srovnat
vysledky analyz provedené na modelu a v redlném ozafovani nadoru?

eV zivéru prace bylo fedeno, Ze je slozité odliit vznik poskozeni a naslednou reparaci. Lze
kvantitativné odhadnout, jak moc lze tyto pfispévky oddélit?

Disertaéni prace piinasi nové védecké poznatky v oblasti biologické faze
radiobiologického mechanismu, které jsou vyuZitelné v radioterapii, a prokazuje pfedpoklady
autorky k samostatné tvofivé praci.

Doporuéuji, aby doktorandka byla pfipusténa k obhajobé.
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