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Posudek §kolitele

Ing. Cubica Dud’dkovd pracuje v Laboratofi biologie a patologie oka, UDMP 1. LF UK a
VEN jako doktorand od roku 2010. Tématem jeji disertatni prace je »Vyznam a funkce
stromalnich enzymii v patogenezi keratokonu®. Relativng vysoky pocet vzorkid s touto
chorobou shromazd’ovany na pracovisti umoznil Ing. Dud’dkové sledovat zmény na drovni
bunééné i molekularni. Béhem préce se soustiedila zejména na charakterizaci patogeneze
keratokonu (KC) v souvislosti se zm&nami enzymi lysyl oxidazy.

Formdlni stranka dizertadni prace:

Predlozena dizertaéni prace Ing. Dud'akové obsahuje 50 stran vetnd referenci a
seznamu publikaci. Prace je psana v anglickém jazyce, coZz umoZiiuje sezndmeni se s touto
praci i zdjemeim a odbornikiim ze zahrani¢i. Prace obsahuje viechny doporudené naleZitosti
(avodni strana, Cestné prohlaseni, abstrakty v ceském a anglickém jazyce). Je vhodné &lenéna
do nasledujicich podkapitol: Gvod, hypotézy a cile prace, material a metody, vysledky,
diskuze a zavéry, vyhlidky do budoucna, reference, vydet publikovanych praci.
Samoziejmosti je vycet pouzitych zkratek. Uvod obsahuje souhrn podstatnych a aktudlnich
poznatkd, které jsou nezbytné k vysvétleni cili prace a dosazenych vysledki. Pievzaté udaje
Jsou patfi¢né citovany dle pravidel citaéni etiky. V textu disertaéni prace je zalenéno 13
obrazki a 3 tabulky, kterym odpovida patti¢na citace v textu. V diserta&ni praci je uvedeno
137 citaci.

Obsahova stranka dizertani préce:

Hlavnim cilem dizertaéni préce Ing. Dud’akové bylo zjistit, zda se rodina enzymu lysyl
oxiddzy (LOX a LOX-like enzymy), které katalyzuji vznik vazeb mezi elastinovymi a
kolagennimi vldkny ve stromatu rohovky, podili na patogenezi keratokonu. Nejdrive
prokazala pfitomnost celé rodiny lysyl oxidaz v kontrolni i KC rohovce, ve které detekovala
jednak snizeni vyskytu i nepravidelné rozmisténi LOX, propeptidu LOX, LOXL2 a LOXL3 i
pokles celkové aktivity LOX enzymi. (Dudakova et al., Experimental Eye Research. 2012;
Dudakova et al., Histology and Histopathology 2015a). Dale se zaméfila na studium
onemocnéni asociovanych svyskytem KC a pokusila se najit jejich spoleéné znaky

(Dudakova and Jirsova, Journal of Neural Transmission. 2013).



Pomoci pfistupti molekulérni genetiky prokdzala asociaci jednonukleotidového
polymorfismu rs2956540-C v oblasti genu LOX s protektivnim G¢inkem a rs3735520-A
v genu pro hepatocytarni ristovy faktor jako rizikovy pro rozvoj KC (Dudakova et al.,
European Journal of Human Genetics. 201 5b). Déle publikovala hypotézu o vlivu disbalance
médi a zméndch LOX enzymi na rozvoj KC. V této praci jsou spojeny viechny dosud
popsané dil¢i zmény pozorované u KC onemocnéni do jedné spolené dréhy (Dudakova et al.,
Journal of Medical Hypotheses, 2015¢). V dal¥i &sti prace upozornila na rozdily mezi KC a
makularni dystrofii rohovky, ktera byla dosud veden4 jako onemocnéni asociované s KC a
vyloucila tak asociaci t&chto onemocnéni (Dudakova et al., Eye (Lond). 2014). Objasnéni
etiopatogeneze KC vede k rozifeni znalosti o zménéch na rohovkach pacienti s KC, mize
vést k zpfesnéni diagnostiky a prognozy klasické 1é¢by pacientt s timto onemocnénim a miize
byt i zakladem pro nové terapeutické postupy.

Ing. Dud’dkova si osvojila fadu b&nych laboratornich dovednosti a postuptl
(zpracovani vzorki, jejich hodnoceni, pfipravu pottebnych roztokd, a zpracovani vysledki
véetn€ zpracovani obrazovych dat) potfebnych pro experimentélni praci. Vyuzila nasledujici
metodické postupy: fluorescencni imunocyto- a imunohistochemii, enzymovou imunocyto- a
imunohistochemii, kultivace bunék, izolaci RNA, DNA, izolaci proteint, stanoveni mnoZstvi
proteinu, PCR a Western blot, genotypovani, sekvenovani, hodnoceni patogenicity mutaci.

Ing. Dud’akova soustavng pracuje na objasnéni patogeneze KC a v této oblasti dosahla
fady prioritnich vysledki. Ve sledované problematice se orientuje a dosaZené vysledky
pfipravuje k publikacim v zahrani¢nich impaktovanych &asopisech a k prezentacim na
domécich a zahrani¢nich konferencich, na kterych také ziskala fadu ocenéni. Kromé& 6
publikaci tykajici se bezprostiedng problematiky dizerta¢ni je prvni autorkou nebo
spoluautorkou daldich &ty¥ impaktovych publikaci.

Predkladana disertatni prace a zejména vysledky v uvedenych publikacich svédéi o

pracovni aktivité Ing. Dud'akové a jejich schopnostech védecky pracovat. Jeji védecka prace
vramci doktorandského studia spltiuje vSechny podminky a naleZitosti pro udéleni titulu
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