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Oponentsky posudok
habilita¢nej prace MUDr. Zuzany Solarovej, PhD.

»Proteiny tepelného Soku ako ciel’ protinadorovej terapie*

Formalna ¢ast’

PredloZena habilita¢na praca je spracovana formou stboru 7 in extenso publikacii (z
toho je 3-krat prvou autorkou MUDr. Solarova). Subor prac je doplneny komentarom, ktory
vysvetluje problematiku rieSenti v ramci prilozenych experimentalnych §tadii. Komentar je
napisany Vv rozsahu 46 stran a je doplneny 1 tabulkou a 3 obrazkami. Autorka vo svojom
komentari citovala 151 literarnych zdrojov. Vyuzila prevazne zahrani¢né cCasopisecké
pramene, citovala tiez domacich autorov a vlastné prace. Priblizne tretina citovanych zdrojov

pochadza z obdobia ostatnych pat’ rokov.

Obsahova ¢ast’

Aktualnost’ zvolenej témy

Téma habilita¢nej prace predstavuje vysoko aktudlny medicinsky problém vzhladom
na zvysujucu sa incidenciu nadorovych ochoreni. Tieto ochorenia st na druhom mieste medzi
pri¢inami umrtia. Napriek nepriaznivym Statistickym Udajom su v sicasnosti viaceré nadory
kurabilné, najmd ak sa sliecbou zacne vc€as. Chemoterapia predstavuje jednu
Z najvyznamnejsich terapeutickych modalit v onkologii. Zavaznym problémom chemoterapie
je vznik rezistencie nadorovych buniek. Z tohto dovodu sa vyvijaji nové protinadorové
lie¢iva s mechanizmom ucinku odlisnym od lie¢iv pouzivanych v stGéasnosti. V rozvoji
rezistencie zohravaju vyznamnua ulohu proteiny tepelného Soku (Heat Shock Proteins —

HSPs). Preto HSPs predstavuju vyznamny ciel’ pre posobenie protinadorovych lieciv.

Ciele prace

Autorka sa vo svojich Stadiach venovala testovaniu prirodnych latok pripadne ich
kombinacii s chemoterapeutikami vo vztahu kich potencialnym protindadorovym ucinkom
a ich vplyvu na vznik rezistencie. Ciele jednotlivych stadii su jasne definované v prislusnych

publikéciach, ktoré su sucastou habilitacnej prace. Ide o ¢lanky, ktoré boli akceptované



v recenznych konaniach v renomovanych zahrani¢nych ¢asopisoch, ¢o dokazuje ich vysoku

vedecku uroven.

Zvolené metddy spracovania

Prezentované Stadie dokladuji, ze autorka zvladla pokroc¢ilé metédy molekulove;j
bioldgie a cytologie. Jednalo sa o metddy kultivacie buniek a analytické metody, napr. test
metabolickej aktivity (MTT), analyza bunkového cyklu a Western blot analyza. Autorka

preukdzala schopnost’ timovej spoluprace.

Vysledky prace

Predlozena praca prinasa viaceré originalne vysledky, z ktorych mozno povazovat’ za
najvyznamnej$ie nasledovné zistenia:

a) Cielenie terapie na HSP90 klientské proteiny méze zvysit’ in vitro antineoplastické
ucinky fotodynamicke;j terapie.

b) Nizke koncentracie derivatu geldanamycinu 17-DMAG v  kombindacii
s fotodynamickou  terapiou  vyznamne znizili  metabolicki  aktivitu,
zivotaschopnost’ a pocet buniek SKBR-3.

c) 17-DMAG neviedol k zmene relativnej expresic HER2 v bunkach SKBR-3, ale
navodil vyznamné znizenie mRNA HER2 v bunkdch MCF-7 charakterizovanych

nizkou expresiou HER2.

Vedecky prinos prace

Habilita¢na praca MUDr. Solarovej prinasa nové originalne zistenia v oblasti vyskumu
proteinov tepelného Soku ako cielov protinddorovej terapie. Perspektivne vysledky prinaSa

vyskum uc¢inkov inhibitora HSP90 geldanamycinu v kombinacii s fotodynamickou lie€bou.

Otazky

K predloZenej praci by som chcel polozit’ nasledovné otazky:
1. Ktoré z inhibitorov HSPs povazuje autorka za vyznamné z hl'adiska uplatnenia
v klinickej praxi ?

2. Ako hodnoti autorka bezpecnostny profil skimanych latok ?



Zaver

PredloZena habilitadna praca spifia vietky poziadavky kladené na tento druh prace.
Prezentuje ucelené vedecké dielo zamerané na uplatnenie proteinov tepelného Soku ako
cielov protinadorovej terapie. Habilitatnd praca ako aj publikacnd cinnost’ autorky
dokumentuji vysoku troven prezentovaného vyskumu. Didaktické spracovanie sprievodného
komentara dokladuje pedagogické zru¢nosti autorky. Z uvedenych dévodov odpori¢am po
Gispesnej obhajobe pred Vedeckou Radou Lekarskej fakulty Univerzity Pavla Jozefa Safarika
v Kosiciach
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