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Predlozend habilitand praca s nazvom ,Signalizacia nadorovych buniek v pritomnosti
prirodnych latok ako potencialnych terapeutik a vyuzitie pokrogilych molekularno-biologickych metod
v diagnostike" autorky RNDr. Martiny Semelakovej, PhD., sa zaobera vyznamnou a aktualnou témou
vyuzitia prirodnych latok rastlinného pévodu v prevencii a terapii nadorovych ochoreni. Ide o oblast,
ktora mé vysoky spolocensky aj vedecky vyznam, kedze vyskyt nadorovych ochoreni neustéle stUpa a
hladanie novych, U¢innych, ale zarovefi Setrnejsich terapeutickych pristupov je prioritou sUCasnej
biomediciny.

Autorka sa sUstreduje na mechanizmy pésobenia vybranych prirodnych latok na signalizacné
drahy nadorovych buniek, ich vplyv na apoptézy, proliferaciu, angiogenézu a imunitny odpoved.
Zaroveh poukazuje na ich synergické pdsobenie v kombinacii s modernymi terapeutickymi
pristupmi, ako je fotodynamicka terapia.

Téma je velmi dobre zvolend, interdisciplinrna a v sulade s aktudlnymi trendmi svetového

vyskumu v oblasti experimentalnej onkologie, farmakogndzie a biofarmaceutik.
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Habilita¢na praca ma charakter shrnného diela v celkovom rozsahu 166 stran, doplnenych o 18
nazornych obrazkov a schém, a pozostava z dvoch navzajom prepojenych &asti:

1. Teoretickej Uvodnej ¢asti, ktora podava uceleny prehlad aktualnych —poznatkov,

experimentalnych pristupov a metodologickych trendov v danej oblasti,

5. Suboru vedeckych publikacii, ktoré reprezentujo povodny vedecky prinos autorky a

dokumentuju jej systematicky vyskumnu ginnost.

Uvodna &ast prace je spracovana prehladne, logicky a s vysokou odbornou erudiciou. Autorka v nej
preukazuje vynimocne dobrU orientaciu v problematike, schopnost kriticky syntetizovat poznatky z
literatUry a ich interpretaciu v Sirsom biomedicinskom kontexte. Jednotlivé kapitoly na seba logicky
nadvézujy — od prehladu biologicky aktivnych prirodnych latok, cez ich pbsobenie na bunkoveé
signaliza¢né drahy, aZ po moznosti ich vyuzitia v diagnostike a modernych terapeutickych stratégiach.

Pozitivne hodnotim najma metodologicky cast, ktora poskytuje ¢itatelovi komplexny a
zrozumitelny pohlad na siéasné experimentalne pristupy vyuzivané v §t0diu protinadorovych tcinkov
prirodnych latok. Autorka prehladne opisuje metédy hodnotenia cytotoxicity, analyzy apoptozy,
expresie génov a proteinov, ako aj moderné techniky vizualizacie — napriklad spektroskopickeé,
mikroskopické a fluorescenéné metody. Tieto kapitoly tvoria pevny metodicky zaklad, ktory je
nevyhnutny pre pochopenie experimentalnych a publikaénych vystupov nasledujicej Casti prace.

Jadro habilitatnej prace tvori subor opublikovanych vedeckych prac, ktoré sU tematicky aj
metodologicky prepojené s teoretickou Castou. Autorka ich vhodne doplnila vlastnymi komentarmi,
&im demonétruje schopnost syntézy a vedeckej interpretacie vlastnych vysledkov. V publikaciach
vystupuje ako prvy autor alebo vyznamny spoluautor, ¢o jednoznalne potvrdzuje jej vedecku
samostatnost, tvorivy pristup a aktivnu Ucast na riedeni vyskumnych Gloh.

Publikacie s zamerané predovietkym na:

o zmeny signaliza¢nych drah nadorovych buniek pri fotodynamickej terapii s pouzitim hypericinu,

hyperforinu a aristoforinu,

o ochranny U¢inok hyperforinu a aristoforinu na DNA poskodeny posobenim Fe(2+),

e vplyv hypericinu a hyperforinu na aktivitu matrix metaloproteindz MMP-2 a MMP-g a tym aj na

zni%enie invazivneho potencialu nadorovych buniek,

o  Ulohu matrix metaloproteinaz a telomeraz v nadorovom tkanive,

o geneticky variabilitu cytochrému P450 (CYP3A) a jej dopad na metabolizmus lieciv,

e a konelne na signalizaciu nadorovych buniek v kontexte regulacie bunkovej proliferacie a

rozvoja chemorezistencie.
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Véetky publikacie boli vydané v renomovanych medzinarodnych vedeckych casopisoch, o
jednoznaéne potvrdzuje vedeckd kvality, originalitu a medzinarodny akceptaciu vysledkov autorky. SU
tematicky konzistentné a vytvaraji uceleny obraz o dlhodobom vyskumnom smerovani autorky.

Z obsahu publikacii je zrejmé, Zze autorka disponuje hlbokymi teoretickymi znalostami, ovlada
moderné experimentalne techniky a dokaze ich tvorivo aplikovat.

Formalna stranka prace je celkovo dobra, aviak nie bez vyhrad. V texte sa vyskytuju jazykové
nepresnosti, nestandardny slovosled a gramatické chyby, ktoré pravdepodobne vznikli prekladom z
anglickych textov bez odbornej jazykovej korektury. Tieto nedostatky neznizuji odborni hodnotu
prace, no odportéam ich odstranit v buducej publikovatelnej verzii textu.

Za silné stranky prace pokladam vysoky aktualnost a vedecku hodnotu skimane]j problematiky,
prepojenie tedrie s aplikaciou a s potencialom klinického vyuZitia, tematicky konzistentnost suboru
publikacii a interdisciplinarny pristup spajajuci biologiu, farmakoldgiu, biochémiu a medicinu.

Prehfad publikacnej ¢innosti a ostatnych aktivit autorky v ramci habilitaéného spisu je odrazom
jej systematickej vedeckej prace a dlhodobého a cielavedomého pristupu pri studiu danej problematiky.

Zéarovel potvrdzuje opravnenost autorky na odovzdavanie svojich vedomosti ako vysokoskolsky ucitel.

Ako namet do diskusie by som mala niekolko otazok:

1. Ktoré bunkové signalizacné drahy povazujete za najperspektivnejsie terapeuticke ciele pri
vyuziti rastlinnych prirodnych latok a aké sU hlavné mechanizmy ich modulacie?

2. Aké stratégie v sU¢asnosti povazujete za najefektivnejsie na zvysenie biodostupnosti a
selektivity prirodnych latok v nadorovom tkanive?

3. Ako hodnotite realne moZznosti zavedenia kombinovanych terapeutickych pristupov — napriklad
prirodné latky v kombinacii s fotodynamickou terapiou — do klinickej praxe? Aké hlavné
prekazky (regula¢né, technologické, farmakologické Ci ekonomické) je podla vas potrebné este
prekonat?

Z&verom kongtatujem, Ze predloZena habilitacna praca predstavuje komplexné, odborne vyzreté

a tematicky jednotné dielo, ktoré dokumentuje dlhodobt a systematickd vedeckd cinnost autorky v
oblasti vyskumu prirodnych latok s protinadorovym Gcinkom. RNDr. Martina Semelakova, PhD. je
vedeckou osobnostou plne spdsobilou k samostatnej tvorivej vedeckej praci. Jej habilitacna praca je
ddkazom ovladania vedeckych metdd prace, odbornych znalosti, rozhladenosti a skusenosti. Vysledky

jej doterajsej odbornej prace prinasaji nové poznatky vyuZitelné tak v teorii ako aj v praxi. Sposobilost
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k vedeckej praci dokumentuji prilozené publikacie v medzinarodnych ¢asopisoch, pocetné citacné

ohlasy, ako aj U¢ast na medzinarodnych a domacich konferenciach.

Habilitaény pracu hodnotim pozitivne a odpordéam ju k obhajobe.

l
prof. RNDr. Erika Halasova, PhD.
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