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Posudek Skolitele na disettd praciRNDr. Marie Kodedovée
Studium ¢innosti mikrobialnich MDR pump pomaoci fluorescénich sond: stanoveni &inku
potencialnich inhibitonr:

Rozsah disertmi prace Marie Kodedové vyrazmprevySuje zadani vypsandeg vice nez
¢tyfmi lety. Studium ¢innosti membranovych transpotiékvasinek Saccharomyces cerevisiae
zodpo¥dnych za mnohgetnou lékovou rezistenci (MDR) a jejich¢iand inhibice pomoci
chemickych stresértvori jen ¢ast redkladané prace. Pomoci gowyvinuté fluorescetni metody
dokazala autorka ve své praci problematiku spojenaezistenci kvasinek vyznamnymigpbem
roz8tit o studium mechanismuipobeni povrchay aktivnich latek, které poskozuji povrchové
struktury bugk (burg¢nou sénu a plazmatickou membranu) a vedou ke smrti milgaaisni.
Tento typ antifungalnich lékje v sodasné dob v popedi zajmu f 1écbé mykoz, neb6é vzhledem
ke zpisobu, jakym atakuji biky, dokazi pekonat problémy spojené s rezistenci mikroorgainism

Nov¢é vyvinutd fluorescetni metoda pro stanoveni mechanismu a rychlostnka
povrchow aktivnich latek je zaloZzena na monitorovani banbemk bezpumpového kmene AD1-3
fluorescekini sondou diS-¢3) stejré jako pivodni verze metody. Narozdil odymdni koncepce, v
niZz jsou stresory fidavany az k "obarvenym" Bkam a ZAstavaji gitomny ve vzorku, v nové
modifikované meto#l jsou buiky pired méfenim barvicich Hvek, tj. pred gidanim sondy,
vystavenyéaso¥ omezenému isobeni stresoru (Iéku), ktery je naslédmistragn z média. Tato
modifikace umoituje sledovat na zakladvyvoje charakteru barvicichiikek pribéh "poskozeni"
burgk jak v zavislosti na dabpisobeni daného I€ku, tak na pouzité koncentrachaled o velmi
rychlou diagnostickou a fingné¢ nenarénou metodu pro vyhledavani novych antifungélnidti 1é
acinnych @i velmi nizkych koncentracich.

Pro ziskani komplexni informace @irdku chemickych strestrna buiky byly v praci
pouzity rovrez dalSi metody: (1) vysevovy test, ktery poskyinfermace o Zivotaschopnosti bikn
vystavenych &inku stresol, (2) zénovy test, pomoci kterého lz€iyrzda je dana latka substratem
pump, a (3) UV absotmi test pro stanoveni vytoku intracelularnich maolek burgk v dasledku
poruSeni integrity plazmatické membrany.

Krom¢ rady pivodnich zjiSgni tykajicich se vlivu chemickych streoma buiky, které se
staly sowasti reSeni #kolika projekti (grantové projekty GAR P205/10/1121 a GAUK
7674/2007, vyzkumny z&n MSM 0021620835, vyzkumné centrum 1M0570 MSMTjinfsi
disert&ni prace i celowadu dalSich vysledk které maji potencialni prakticky dopadieftoze
nebyly dosud vSechny vysledky prace publikovangd&iv2 ¢lanky v odbornychasopisech a 8
brzké dolk publikovany, pai bezesporu vyuziti n@wyvinuté metody jako nastroje ke stanoveni
zpasobu inhibice MDR pumpiznymi stresory.

Pri reSeni Ukal doktorandského studia pracovala RNDr. Marie Kodédaktivrie a
cilewdoms. Diky svému neuttitelné vysokému pracovnimu nasazeni dokazala zvladnoetou
fadu dalSich aktivit, které bezpriedre nesouvisely s jeji vliastniEdeckou praci. Podstatnowru
se zaslouzila o hladky chod biologické a fluoregnérnaboratde (ndkup a realizace novych
zaizeni). Vyznamnym zisobem se zapoijila rovha do pedagogického procesu (konzultantka dvou
bakal&skych praci, asistentka ve Fyzikalnim praktiku -lllOptika, vedeni uGloh v Praktiku z
experimentalnich metod biofyziky a chemické fyzi&kw Turnusovém praktiku z biochemie). V
neposlednitadé je poteba roviz vyzvednout UsgEné dokorteny grantovy projekt GAUK



7674/2007, kterého bylaéeSitelkou. Je hlavni autorkou zcela novych vysiedk mechanismu
pusobeni povrchay aktivnich latek na kvasinkové tky uveaejrénych v jedné z filozenych
publikaci.

Samotna disertai prace svou kvalitou a rozsahem zcéfsphuje ramecihine podavanych
disert@&nich praci. V teoretické&asti jec¢tendi piedloZzen vyerpavajici pehled dosavadnich znalosti
o dané problematice psany dokonat@$tinou. Stejt dokonale jsou zpracovany i zbylé kapitoly
disert&ni prace.

Vzhledem k celkové vysoké urovni prace, rozsakyzaamu dosazenych vysladl stupg
jejich prezentace ve vyznamnych recenzovariadopisech dopotuji jeji prijeti k obhajols.
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