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Oponentsky posudok / Dizertaéna praca Mgr. Andrea Galisova

» Alternative methods for visualisation of pancreatic islets.”

Predlozena dizertaéna praca obsahuje vysledky experimentov, ktoré mali za ciel
Specificky oznadit a zobrazit implantované pankreatické ostrovéeky v pokusoch
zahfhajlcich ex vivo kultury explantovanych ostrovéekov a modely transplantécie na
experimentalnych zvieratach. Na oznacenie ostrovéekov a mezenchymainych
kmefiovych buniek boli pouzité znagky detegovatelné réznymi zobrazovacimi
neinvazivnymi metdédami — chemical exchange saturation transfer (CEST) senzitivne
konrastné latky pre frekvenéne selektivne 'H MR zobrazovanie, bioluminiscenéne
aktivne genetické manipulacie ananocastice s integrovanym '°F-kontrastnym
¢inidlom na '°F MRI a fosforescenénym oznacenim. Jednotlivé pokusy mali nielen
oznadit ziskané ostrovéeky, ale hlavne posudit detekénu citlivost a vhodnost
kombinacie znadka/zobrazovacia metéda vex vivo resp. in vivo experimente
ataktiez posudit Zivotaschopnost a funkciu izolovanych ostrovéekov a tym aj
zhodnotit dani metédu na pripadné budlce pouzitie v klinickom vyskume, resp. v
klinickej praxi. V jednom pripade (Experiment 2) bola klasicka "H MRI Gd-obsahujtica
kontrastna latka pouZita na zobrazenie a postdenie prekrvenia miesta pripraveného
na exerimentalnu implantaciu v podkoznej komérke experimentalneho zvierata
vystuzenom polymerickou mriezkou (scaffold). Vysledky tohto pokusu boli pouzité na
optimalizaciu  &asovania apriebehu  implantatnej procediry.  Funkénost
implantovanych ostrovéekov bola monitorovana meranim glycémie experimentalnych
zvierat. Z predstavenych metéd a vysledkov experimentov sa ako najcitlivejsia
a najselektivnejia  vzhladom na posudenie Zivotaschopnosti  a funk&nosti
ostrovéekov javi metdéda pouzivajuca '®F MRI kontrastnu latku integrovanu
v nano¢asticiach (Experiment 3). Kombinédciu tohto poznatku s vysledkami
Experimentu 2 ospravnom Casovani kombinacie implantacie ostrovéekov
a prekrvenie-stimulujlcich mezenchymalnych kmefiovych buniek mozno oznacit za
hlavny prinos posudzovanej prace pre tato oblast vyskumu. Ocefiujem tiez ,odvahu®
objektivne a kriticky referovat ,negativne” vysledky oznaCenia a zobrazenia
ostrovéekov pomocou CEST-senzitivnych kontrastnych latok v Experimente 1.

Mnozstvo aktualnej literatiry k pojednévanej téme je dokazom toho, ze predloZzent
pracu mozno oznacit ake vysoko aktualnu, rieSiacu problémy vyskytujuce sa v
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predklinickom ako aj v klinickom vyskume transplantacie pankreatickych
ostrovéekov. Zameranie na moderné neinvazivne a neradiatné zobrazovacie metody
ponuka moznost neskordieho vyuZzitia v klinickych $tadiach. Aktuainost zvolenej témy
a zvladnutie problematiky je doloZené aj poctom kandidatkinych originélnych
publikacii v renomovanej medzinarodne] vedeckej tladi v oblasti "Molekularneho
zobrazovania®. Aj poCet a rozsah prac kde Mgr. Galisova konstruktivne uplatnila
svoje vedomosti a zvladnuté pristupy vo vedeckej spolupréaci a publikaénej €innosti s
inymi vedeckymi pracoviskami sved¢i o aktualnosti a Sirokom zaujme o pouzité
postupy.

Takisto moZno tdto pracu oznacit ako velmi komplexnu, zahffiajucu nielen rozliéné
metody samotného zobrazovania, ktorych zvliadnutie by samo o sebe mozno staéilo
zapinit' pracu s tymto zamerom, ale aj zahffiajicu podrobny popis a zhodnotenie
postupov pouZitych na izolaciu a vhodné znacenie izolovanych pankreatickych
ostrovéekov.

Formalne je praca clenena na prehladny uvod do problematiky transplantacie
pankreatickych ostrovCekov, procesov ich znagenia a vizualizacie ako aj vhodny
popis zobrazovacich metéd. (Introduction, Aims, Theoretical part). V experimentainej
Casti je praca viac-menej chronologicky subor jednotlivych experimentov a ich
vysledkov tak ako boli kandidatkou neskér publikované v odbornej literatire.
Jednotlivé Casti na seba dobre navazuji. Popis pouZitych metdd a vysledkov je
detailny a je dopineny dostatkom prehladnych experimentalnych schém a grafickym
zobrazenim nameranych dat. V diskusii k jednotlivym ¢€astiam st vysledky detailne a
spravne zhodnotené.

Na tomto mieste by sa snad dalo vytknut' jedine len relativne struéné zhrnutie a
kratka stuhrnna diskusia vysledkov prace v ¢asti "Conclusion”. Rad by som si v ramci
obhajoby prace vypoéul viac detailov o moznych obmedzeniach pouzitych
zobrazovacich postupov resp. porovnanie ich moznosti v budlcich predklinickych
experimentoch na zvieratach ako aj v humannych $tadiach alebo klinickej praxi. Tak
isto by som bol rad poZiadal kandidatku o zvazenie stu¢asného vyvoja a moznosti
merania trojrozmernym optickym zobrazovanim, MR merani pri vy$Sich hodnotéach
indukcie magnetického pofa s pouzitim citlivejSich viackanalovych a/alebo
cryostaticky chladenych MR cievok ako aj pripadné interné biochemické a
fyziologické mechanizmy veduce k CEST effektu.

Zaverom rad konstatujem, ze predlozenou pracou Mgr. Andrea Gaélisova preukazala
schopnost samostatnej tvorivej vedecke] prace v odbore lekéarska biofyzika a spina
predpoklady na udelenie vedeckeho titulu — doktor filozofie — Ph.D.
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