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HabilitaCni prace RNDr. Petra Vanhary., Ph.D., je sepsana formou komentovaného
souboru 18 praci s impakt faktorem publikovanych v letech 2012-2018. RNDr. Petr
Vanhara je u 3 praci uveden jako prvni autor a u 6 je korespondujicim autorem.
Komentovany soubor v rozsahu 43 stran textu dopIinény 22 obrazky a 6 tabulkami stru¢né
a veécné popisuje vlastni vysledky, které jsou zevrubné rozvedené v pfilozenych
publikacich. Habilitant uvadi pifehled o sou¢asném stavu feSené problematiky, vymezuje a
diskutuje své nalezy v kontextu soucasnych znalosti problematiky a vysledku
publikovanych jinymi autory. Text je doplnén 81 literarnimi citacemi, z nichz prevazna
vétSina pochazi z obdobi poslednich 5 let. Vlastni habilitaéni prace je datovana k r. 2018.

Uvodni &ast ramcové vymezuje téma a cile prace a definuje dva zakladni sméry, jez
rozebira, ato |. Plasticitu epitelt u nador(, stresu a pfi starnuti, zatimco Il. smér je zaméren
na Nové nastroje ke stanoveni heterogenity bunék a tkani.

V ramci popisu plasticity epitelovych bunék autor pojednava ponejvice o epitelialné-
mezenchymalni tranzici (EMT) a bunécéné senescenci, které charakterizuje, a dale se
zameérfuje na ucast endoplazmatického retikula (ER) pfedevs§im v souvislosti s odpovédi
typu UPR (unfolded protein response) na nesbalené nebo Spatné sbalené proteiny, které
se hromadi v cisternach endoplazmatického retikula pfi stresu ER. Pro modelovani
plasticity epitelu vyuziva povrchovy epitel vajecniku, ktery je fyziologicky a periodicky
vystavovan stresovym vlivim a s vyuzitim imunohisto/cytochemie doklada zmeény
v expresi sledovanych proteind v ¢asnych pasazich a pfi dlouhodobéjsi kultivaci.
ZavéreCna kapitola I. sméru definuje ucast TUSC3 (tumor suppressor candidate 3) a
zmeény v jeho expresi na chovani bunék zejména v souvislosti se starnutim a nadorovou
transformaci.

Ve |l. ¢asti vénované vyuziti hmotnostni spektrometrie MALDI TOF k odliSeni

identickych bunék ve tkanich ¢i tkanovych kulturach vyuziva pro pokrocilou analyzu



rozsahlych dat molekularniho slozeni vysetfovanych vzorkl vicevrstevné perceptronové
sité. Predlozené vysledky dokladaji vyhodu vyuziti umeélé inteligence pfi stanoveni miry
heterogenity buné&énych populaci. Publikované nalezy autorského kolektivu zaroven
prokazuji uplatnéni pfi charakterizaci homogenity dlouhodobé pasazovanych lidskych ES
bunék. Navrzeny pristup je zcela originalni a podobné koncipované nastroje budou stézejni
nejen pro regenerativni medicinu, ale fadu dalSich aplikaci klinickodiagnostickych aplikaci
v blizké budoucnosti. NejdulezitéjSi nalezy zminéné vobou smérech jsou pak
komentovany v samostatném ,Zaveéru“.

Habilitaéni pace je sepsana zdafilou angli¢tinou obsahujici jen ojedinélé preklepy. Po
formalni strance je prace kvalitné zpracovana. Kritickou pfipominku mam k dokumentaci
nékterych obrazki a jejich rozliSeni. Umisténi 6 mikrofografii (Obr. 10) stejné jako 4
elektronogram (Obr. 6) na jeden fadek nepovazuji za spravnou prezentaci nemluvé o tom,
ze klicova struktura ER je prekryta ¢ervenou maskou. Podobné pfi dokumentaci odliSnych
stavll by bylo vhodné pouzit obrazky ve stejném méritku (Obr. 2). Jinak po obsahové
strance se predlozena prace vyznacuje vécnou kvalitou, rozviji obor studia, pfinasi nové
poznatky a autor v ni prokazuje vybornou orientaci ve sledované problematice. Prestoze
problematika, kterou prace popisuje, je pomérne slozita, je pfedlozena habilitaéni prace
srozumitelna, dobre ¢tiva a podava obraz o Sirokém odborném zabéru habilitanta.
K dosazeni stanovenych cill pouziva P. Vanhara komplexni metodiku, kterou perfektné
ovlada véetné dukladné provedenych analyz, které jsou nezbytné pro spravnou interpretaci
a formulaci nalezt. Vystupy jeho prace vyznamnym zplUsobem prispivaji k formovani
novych pohledud na tuto problematiku a prohlubuji sou¢asné znalosti o molekularni regulaci
stresu ER a bunééného starnuti, ulohu genu TUSC3 v téchto procesech, ale i pfi agresivité
nadorl ovaria a prostaty, coz doklada i pfijeti rukopisi RNDr. Petra Vanhary redakcemi
renomovanych zahrani¢nich ¢asopist. Mimoto bych zde rad vyzvednul i prakticky dosah
vysledkl vyuzivajici umélé neuronové sité pro odhaleni fenotypovych odchylek v kulturach
kmenovych bunék pfed jejich transplantaci. Souhrnné lze pfistupy, jez Dr. Vanhara ve
svém praci vyuziva, povazovat za prUkopnické a bez jakychkoli pochybnosti vytyCuji

spravny smér dalSiho rozvoje morfologickych oboru.

Dotazy oponenta k obhajobé habilitacni prace (pocCet dotazli dle zvazeni oponenta)

Objasnéte, prosim, termin ,endometrium of fallopian tube lining“, ktery je v praci pouzit
(s. 26).

TUSC3 davate téz do souvislosti s imunoeditaci nadort. Jaky je imunologicky statut
adenokarcinomu ovaria a prostaty ve srovnani s jinymi nadory; resp. u kterych nadoru by

se tento mechanismu mohl uplatnit?



- Priidentifikaci bunék s odliSnym fenotypem v bunécnych kulturach jste pomoci ,ANN-
coupled MS* dosahli Gctyhodné citlivosti 10° : 10° (kontaminujici : vy$etiené bunky). Jaké
faktory determinuji limity tohoto rozliSeni? Lze ocekavat dalSi zpfesnéni citlivosti? Jaké

jsou Vase vize v tomto rozvoji do budoucna?

Zaveér
HabilitaCni prace RNDr. Petra Vanhary, Ph.D. ,Tissue plasticity in cancer, stress and aging*
splnuje pozadavky standardné kladené na habilitaéni prace v oboru Anatomie, histologie a

embryologie.
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