


Aktuálnost tématu a metodologická úroveň 

Výzkum buněčných drah zapojených do údržby genomu a proteomu představuje 

jednu z nejprogresivnějších oblastí současné experimentální onkologie. Práce dr. Mistríka 

reflektuje tuto aktuálnost detailními mechanistickými vhledy do molekulární podstaty těchto 

drah. Důležitý je však i translační rozměr jeho výzkumu, kdy se například věnuje využití léku 

Antabus {disulfiram), původně vyvinutého pro léčbu alkoholové závislosti, v onkologii. 

Zajímavým zjištěním bylo, že disulfiram má výjimečnou schopnost souběžně cílit jak 

proteostatické procesy, tak i replikaci genomu. Z hlediska klinické relevance je důležité, že 

tato práce obsahuje i epidemiologická data, která podporují protinádorový účinek disulfiramu 

u onkologických pacientů.

Z experimentálního hlediska se rovněž jedná o velmi zajímavý a přínosný soubor, 

přičemž autor využívá celou řadu moderních „state-of-the-art" metod. V tomto ohledu 

dokonce publikoval několik metodicky zaměřených prací, jako je například analýza poškození 

DNA buněk v reálném čase; optimalizace detekce velmi nízkých dávek DNA poškození; nebo 

metodiku indukce cíleného termálního poškození proteinů na subbuněčné úrovni. 

Závěr 

Habilitační práce odpovídá svým rozsahem a obsahem podle § 72 odstavce 3 Zákona o 

vysokých školách (č. 111/1998 Sb.) a podle článku 3 odstavce 7b Řádu habilitačního řízení a 

řízení ke jmenování profesorem na Univerzitě Palackého v Olomouci (hlavní norma UP č. A2-

2017) nárokům kladeným na habilitační práci. 

Na jejím základě doporučuji jmenování Mgr. Martina Mistríka, Ph.D. docentem v oboru 

Molekulární a buněčné biologie. 

Dotazy oponenta k obhajobě habilitační práce 

V případě léku Antabus autor zjistil, že jeho protinádorové působení je podmíněno jeho 

metabolizací na látku CuET. Nebylo by možné a vlastně i v mnoha ohledech lepší, používat 

přímo tuto látku jako protinádorový lék? 

Unikátní metoda termálního poškození proteinů uvnitř buněk je zajímavá metodicky. Jedná 

se však o velmi umělý a nefyziologický přístup. Mohl by autor rozvinout potenciální přínos 

této metody pro studium konkrétních nemocí? 

Mohl by se autor pokusit vysvětlit, proč jsou v lidském genomu evolučně konzervovány oblasti 

(běžná fragilní místa), která jsou genomicky nestabilní a tedy i potenciálně riziková? 

V Brně 9.6.2025 doc. Mgr. Jiří Šána, Ph.O. 


