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Pfedkldadana prace shrnuje vysledky zhruba 15 let vyzkumu dr. Chmelafe a jeho spolupracovnik(
zaméreného na identifikaci a funkéni charakterizaci proteinl pfitomnych ve slindch klistat (pfedeviim
druhu Ixodes ricinus), zvidsté pak serpinli (protedzovych inhibitor(). Je zaloZena na 6 plivodnich
wyzkumnych publikacich a 5 pfehlednych &ldncich v prestiZznich odbornych €asopisech, které ziskaly
vysoky pocet citaci. V 7 z téchto publikaci je dr. ChmelaF prvnim nebo korespondujicim autorem.
Dikladny, informativni a velmi dobfe zpracovany tivod, ve kterém je citovdno 92 publikaci véetné
autorovych vlastnich, pokryva na 16 strankach viechny relevantni aspekty prace. Nésleduji viechny
autorovy relevantni publikace.

O vysoké kvalité této habilitaéni prace neni pochyb — uZ jen proto, Ze je zaloZena na publikacich, které
byly pfijaty ve velmi kvalitnich mezindrodnich €asopisech s ndroénym recenznim Fizenim a ziskaly
hodné citaci. Predpokladem ktomu samoziejmé je, e byly pouZiviny moderni biochemické a
imunologické metody a Ze uchazet pracoval v kvalitnim tymu spolupracovnik{ na instituci vynikajici
urovné.

Je tfeba poznamenat, Ze dr. Chmelaf¥ je spoluautorem dal$ich 22 impaktovanych publikaci.

Jsem presvédien, Ze takovato préce by byla bez probléml pfijata jako podklad pro udéleni
odpovidajiciho védecko-pedagogického titulu {Associate Professor, Dozent) na kterékoli pfedni
svétové univerzité.

Posuzovani takovychto praci je pro recenzenta skuteénym potésenim.

Dotazy oponenta k obhajobé habilitaéni préce
Zédné konkrétni odborné nebo technické dotazy nemam — chtél bych se snad jenom zeptat obecné&ji:
e Co povaiuje dr. Chmelaf za dalsi nejddleZitéjsi vyzkumné, popf. aplikacni cile ve svém oboru?
e Hodld se i nadale vénovat této problematice, nebo uvaZuje o néjaké tieba i odvéiné radikéini
zméné?
e Ocekdva, Ze bude mit i nadale na souéasném pracovisti dost €asu na $pickovy vyzkum? Je si
védom nebezpedi, Ze po ziskani pFisluSnych titull mudZe byt aZ pfilis vtaZen do rlznych
administrativné a €asové nérotnych funkci na pracovisti?

Zévér

Habilitaéni prace RNDr. Jindficha Chmelafe, Ph.D. ,The role of tick salivary serpins in the modulation
of host's immune system” splfiuje poiadavky standardné kladené na habilitatni price voboru
Molekularni a bunétna biologie a genetika.

V Praze dne 11. 10. 2022

podpis oponenta
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HABILITACNI PRACE v oboru Molekuladrni a buné¢na biologie a genetika
RNDr. Jind¥ich Chmelat, Ph.D.

The role of tick salivary serpins in the modulation of host’s immune system
University of South Bohemia, Faculty of Science, Ceské Budéjovice 2022, 195 pages.

POSUDEK OPONENTA

Ve své habilitatni préci predstavuje dr. Chmelaf sviij vice jak 13lety vyzkum zamé&Feny na
problematiku slin klf$tat, zacfleny na inhibitory protedz, konkrétné serpiny, a jejich vliv na
hemostatické pochody a imunitni systém obratlovétho hostitele.

Préce je sepsdna v angli¢tiné a sklada se z 6 pdvodnich védeckych ¢lanké a 5 piehledovych
Clankd, publikovanych v recenzovanych &asopisech s impakt faktorem od 3,6 do uctyhodnych
25,4. Soubor 11 ¢lanki je doplnén o literdrni pfehled shrnujici velmi piehledné a dostate¢né
podrobné studovanou problematiku, od obecnych zdkonitostf vztahu kli$té-hostitel, pFes roli
slin pfi sénf krve aZ po funkci konkrétnich sloZek slin - serpint. Poslednf kapitola — Serpins from
Ixodes ricinus - vychézf z vétsi asti pravé z publikaci kandidata, jeho tymu a spolupracovnika.
Osobné jsem ocenila zatlenéni obecného tvodu i k samotnym serpiniim - jejich evoluci,
struktuie, mechanismu G&inku, a jejich zaclenéni do kontextu fyziologickych procest u
bezobratlych i obratlovcii. SedmnActistrankovy text je doplnén 10 obréazky, které dokladajf
autorovu schopnost prezentovana fakta a vysledky v p¥ehledné grafické podobé.

K predkladané praci mam nésledujici dotazy:

* Je znamo, zda kli$t& Nuttalliella namaqua pienasi medicinsky & veterinarné vyznamné
patogeny?

* Jaky je ndzor kandidata na vyvoj vakciny proti klf$tatiim a jimi prenasenych chorob
zaloZené na slinnych proteinech klf$tat? Ve své préci uvadi, Ze proteiny ve slinich klitat
jsou pluripotentni a redundantni, a navic podléhajici tasové zavislé antigennf variabilité.
Lze tyto vlastnosti néjak obejit nebo naopak vyuZit k zamyslenému ticéelu?

* Na strané 16 autor uvadi, Ze serpiny jsou schopné zmény konformace v zavislosti na
teploté. Jak velkd zména teploty je k tomu nutna? Jedn4 se o rozdil mezi fyziologickou
teplotou, zvy3enou teplotou a horetkou? Nebo musi byt zména teploty vyrazn&jsf?

* Jakym smérem se ted bude ubfrat vas dal3i vyzkum? Zistanete vérny serpinim?

Za svou védeckou kariéru dr. ChmelaF publikoval celkem 22 praci s vysokym cita¢nim ohlasem
znatné prevySujicim naroky habilita¢nich kritérif oboru. Jeho védecké kvality doklada i
uspésnost pti ziskdvan{ grantové podpory, bez prerusenti je hlavnim Feitelem & koordinatorem
grantu od roku 2016 aZ po soucasnost. Ve spolupréci s prednimi odborniky se dr. Chmelafovi
dafi ve v§zkumu spé$né vyuzit modernich molekuldrné&-biologickych p¥stupti a metod, jako
jsou napft. transkriptomika, proteomika a krystalografie.



Uspé3na je i pedagogicka ¢innost dr. Chmelafe. V sou¢asné dobé je vedoucim katedry medicinské
biologie, garantem bakalafského studijnfho oboru Biomedicinska laboratorni technika, prednasi
Zéklady medicinské biologie v eStiné i angli¢tiné, spolu-piednasf kurz Imunologie. Pod jeho
vedenfm bylo ispé¥né obhéjeno 9 bakalarskych, 3 magisterské a 2 dizerta¢ni prace.

Zavér

Habilitaéni prace RNDr. Jindticha Chmelate, Ph.D. spliiuje a vyznamné pfesahuje doporucena
kritéria pro uspésné habilitaéni F{zeni na PfF JU v oboru Molekularni a bunécna biologie a
genetika. Praci plné doporucuji k obhajobé.

V Praze dne 23. fijna 2022
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Habilitaéni prace Dr. Jindficha Chmelaie ma celkem 195 stran a sklédda se ze dvou samostatnych &asti.
Z obecného tvodu, po kterém nésleduje komentovany soubor 3esti originalnich védeckych publikaci a
péti review. lindfich ChmelaFf je pétkrdt prvnim autorem a 3estkrét corresponding autorem
predlozenych praci.

V tUvodu, ktery je sepsan na 17 stranach autor popisuje déje odehravajici se na rozhranf klisté-hostitel.
Jednd se o pozoruhodny soubor udalosti, pfi kterych klidt& rozehrdvéd svoji molekuldrni vélku s
imunitnim systémem hostitele. KliSté je hostitelskym organismem vnimano jako nezvany vetfelec a
snaZi se ho viemoZné zbavit. Aby si klidt& zajistilo neruSené séni, vyvinulo si nejriiznéj$i mechanismy,
jak tyto obranné reakce utlumit, nebo obejit. Klicovou roli zde hraji klistéci sliny, které obsahuji celou
fadu pozoruhodnych farmakologicky aktivnich latek schopnych zabranit srézeni krve, tlumit zanét a
potlacovat reakce pfirozené i adaptivni imunity. Dr. ChmelaF shrnuje sou¢asné poznatky o téchto
molekulach, podrobnéji se pak vénuje protedzovym inhibitordm, konkrétné serpintiim, které jsou
tematickou spojkou v3ech publikaci tvoficich hlavni éast habilitacni prace. Kazda publikace je uvedena
kratkym komentdrem. Ocefiuji, Ze se nejedna pouze o modifikovany abstrakt, ale je to spise autorovo
zamysleni nad tim, proc byla konkrétni studie provedena, co zdsadniho pfinesla a kam nasmérovala
dalsi vyzkum. V3echny piedloZené prace byly publikovdny ve vysoce kvalitnich &asopisech s IF (za
zminku stoji publikace v prestiZznim ¢asopise Blood IF 25,476: DOI: 10.1182/blood-2010-06-293241) a
jsou hojné citovany, coz doklada jejich kvalitu a vyznam.

V porovnani s klasickymi modelovymi organismy je klisté pomérné nevdéény objekt védeckého zajmu.
Jeho dlouhy Zivotni cyklus a sezonni aktivita znacné komplikuji jakykoliv vyzkum. Sliny kli§téte potom
predstavuji skuteCnou vyzvu. Obsahuji tisice nejriznéjsich molekul, které vykazuji vysokou miru
redundance a pluripotence. Z téchto divodl zistavaly klistéci sliny dlouhou dobu pomérné malo
probadané. Situace se zménila aZ v poslednich dvaceti letech s prichodem vysokokapacitnich metod
molekularni biologie, jako je transkriptomika a proteomika. Prace Dr. Chmelafe zdsadné rozsifila
znalosti klistécich slin. Je autorem pionyrské préce, ve které byl analyzovan vibec prvni transkriptom
slinnych Zlaz evropského klidtéte Ixodes ricinus (DOI: 10.1186/1471-2164-9-233). Tato publikace se
stala zékladem pro navazujici vyzkum, ktery jiz byl zaméfeny na funkéni charakterizaci konkrétnich
molekul klistécich slin (publikace 2-6).

Silnou strankou habilitacni prace je jeji konzistence. Neni tematicky roztfi$téna do mnoha vyzkumnych
smérq, ale cilené a do hloubky zpracovéva jedno konkrétni téma a skute¢né& posouvd nase znalosti
klistécich slin. Dale bych chtél vyzdvihnout silné zahraniéni spolupréce. Vétsina predloZenych publikaci
byla vypracovéana ve spolupréci s pfednimi svétovymi odborniky v oboru.

JelikoZ se s Dr. Chmelafem zndme jiZ od studentskych let, dovolim si je$té kratké osobni hodnoceni.
Jindru Chmelare si cenim nejen jako pracovitého a houzevnatého odbornika s hlubokymi znalostmi, ale



zéroveri jako pratelského a férového ¢lovéka ochotného kdykoliv pomoci. Proto je idedinim
kandiddtem pro pedagogickou ¢innost, pii které maze studentim predavat své bohaté zkudenosti, byt
jim vzorem a motivovat je k védecké praci.

Zaveér

Habilitaéni préce RNDr. Jindficha Chmelafe, Ph.D. ,The role of tick salivary serpins in the modulation
of host’s immune system” spliiuje poZadavky standardné kladené na habilitatni prace voboru
Molekuldrni a buné&éna biologie a genetika. Praci doporucuji k obhajobé a hodnotim ji jako vynikajici.

Dotazy oponenta k obhajobé habilitacni prace

1. Pfedpokliddé se, Ze klisté vyuZiva serpiny k modulaci imunitni odpovédi hostitele b€hem svého
dlouhého séni na hostiteli. Vyskytuji se serpiny ve slindch jinych krevsajicich ¢lenovcd, ktefi trévi na
svém hostiteli krat$i dobu (komafi, soft ticks atd.) Pokud ano, vi se néco o jejich funkci?

2. Jakd je role serpinli u obratlovc?

Vv Ceskych Budé&jovicich dne 21.10.2022

podpis oponenta





