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Oponentsky posudek dizertaéni prace ..Vztah strukiury a funkee teplotné aktivovanvch TRP

iontovych kanali a jejich tloha v mechanizmech nocicepce™ Ing Jana Benedikta

PiedloZena dizertacni prace ,,Vztah struktury a funkce teplotné aktivovanych TRP
iontovych kanald a jejich uloha v mechanizmech nocicepce™ Ing. Jana Benedikta je
vysledkem jeho postgradudlniho doktorského studia biomediciny v oboru neurovédy
v Oddéleni bunééné neurofyziologie Fyziologického ustavu AV CR (3kolitelka: RNDr. V.
Vlachova, DrSc.). Dizertace ma 65 stran textu v ceStiné zahrnujictho tivod a literarni
prehled (34stranek) 0 TRP (transient receptor potential) receptorech a iontovych kandlech,
cile disertace (1 stranka), material a metody (2 stranky), vysledky a diskusi (16 stranek),
zaver (2 stranky), seznam pouZité literatury (8 stranek) a seznam vlastnich publikaci z let
2005-2009 (véetné 6 puvodnich praci in extenso s IF 1,5-4,5, 2x jako prvni autor), seznam
zkratek a kopie 6 vlastnich ptivodnich praci in extenso v éasopisech s IF (J. Neurochemistry,
Biochim Biophys Acta, Neuroscience, J. Neurosci Methods, Physiol. Res, Molecular and
Cellular Neuroscience), to vie dohromady ve vazané formé v 1 svazku. Téze (autoreferat)

disertadni prace jsou v ¢estiné s anglickym souhrnem, ma 24 stranek a osnovu v souladu
s fadem doktorského studia biomediciny §16, odst.3.

Téma této diserta¢ni prace je aktudlni: je zaméfena na vyzkum bunééné a molekularni
fyziologie membranovych TRP receptort a iontovych kanalt, které hraji dilezitou ulohu
zejména v ¢iti bolesti, bolestivého chladu a tepla.

Cilem disertace bylo zjistit molekularni mechanizmy desenzitizace vaniloidniho
receptoru TRPV 1, molekularnim mechanizmy etanolové inhibice mentolového receptoru
TRPMS a zjistuit, které aminokyselinové zbytky Sesté transmembranové domény

ankyrinového receptoru TRPA1 jsou dilezité pro otvirani a zavirani tohoto iontového kanalu.
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Tyto cile byly splnény za rigoréznich podminek védeckého experimentu a s pouzitim
zavedenych a technicky naroénych metod (transfekované buiiky tkanovych kultur lidskych
embryonalnich bunék HEK293T, technika patch clamp). Vysledky jsou detailné popsany a
diskutovany v dizertaci i v origindlnich publikacich v kvalitnich mezinarodnich védeckych
¢asopisech.

Ing. Benedikt vypracoval svou dizertaci v laboratofi a védeckém tymu s dlouholetou
tradici velmi kvalitniho vyzkumu bunééné a molekularni fyziologie vaniloidnich receptorii a
dalsich TRP receptort a kvarternich iontovych kanalti, které maji znaény vyznam v &iti
bolesti a tepelnych podnéti. Vyzkum a poznani v této oblasti mtize mit velky vyznam pro
hledani analgetik nového typu.

Disertace je vypracovana detailné a peclivé, obsahuje origindlni vysledky, které autor
disertace publikoval v €asopisech s vysokym IF a které tedy prosly naroénym recenznim a
vybérovym fizenim.

K piedloZené dizertaci nemam zasadni kritické vyhrady.

Zavérem mohu konstatovat, Ze pfedloZena dizertace plné spliiuje pozadavky §16 fadu
doktorského studia biomediciny, {j. je ucelenym védeckym pojednanim se zajimavymi a
metodicky kvalitné ziskanymi vlastnimi ptivodnimi vysledky. Disertacni prace prokazuje
predpoklady ing. Jana Benedikta k samostatné tvotivé védecké praci a doporucuji mu udéleni

titulu ,,Ph.D.* za jménem.

V Praze, 23. listopadu 2009 Brof. MUDr. Miloslav Krsiak, Dr.Sc.
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