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doc. MUDr. Martin Vokurka, CSc.
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prof. MUDr. Emanuel Necas, DrSc.
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doc. MUDr. Jan Zivny, Ph.D.
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doc. MUDr. Pavel Klener, Ph.D.
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Ustav patologické fyziologie 1. LF UK

Zikladni charakteristika a vize Ustavu

Ustav je pedagogickym a védeckym pracovistém 1. Iékarské fakulty UK v Praze.
Jeho hlavnim tkolem je zabezpecit vyuku patologické fyziologie pro pregradudlni
studenty, rozvijet védeckou préci a vychovavat postgraduélnich studenty.

- Cilem je vysoce kvalitni pregradualni vyuka zabyvajici se etiopatogenezi chorobnych stavl
a spojujici poznatky na molekuldrni a bunééné Grovni s orgdnovym a systémovym pfistupem.
Snahou je integrovat dosavadni teoretické poznatky a pfipravit studenty na klinické studium,
ale zéroven na chapani patologické fyziologie jako kli¢ové soucasti medicinského mysleni,
kterd by méla byt rozvijena celoZivotnim studiem. V této oblasti se Ustav snazi o spolupréci
s dal$imi Ustavy a klinikami fakulty a pfipravou respektovanych uéebnich textd.

- Ustav je védecky aktivni instituci, v niz jsou iniciovény vlastni projekty a vznikaji vlastni védecké
vysledky s maximalni snahou o vysokou kvalitu a excelenci. Snahou je vytvaret tvardi prostredi
pro fungujici védecké skupiny a pro jejich zapojeni do vyzkumu jak v mezinarodnim kontextu,
tak ve spolupraci s klinickymi pracovisti (translaéni medicina).

- Védeckym zamérenim Ustavu je zakladni biomedicinsky vyzkum v oblasti experimentalni
hematologie a krvetvornych kmenovych bunék, mysich modela lidskych lymfoma a translaéni
hematologie, funkéni genomiky a proteomiky, studium pfi¢in a mechanismd nemoci na Grovni
funkce bunék a jejich disledkid pro funkci tkdni a organovych systém, metabolismus Zeleza,
studia biomarker( zdvaznych onemocnéni, vytvaieni poéitatovych modelt fyziologickych
a patofyziologickych mechanismu.

- Ve vychové postgradualnich studentl se Ustav snazi pfipravit odborniky se Sirokym
biologickym, resp. medicinskym kontextem, ¢ast studentd se soucasné pripravuje na klinikach
k atestaci.

- Ustav spolupracuje s dalsimi pracovisti v CR i v zahrani&i, zésadni je spoluprace predeviim
se VSeobecnou fakultni nemocnici v Praze, pracovisti v BIOCEVu, Ustavem hematologie
a transflze, s pracovisti Akademie véd CR i zahrani¢nimi pracovisti.

- Od pocatku roku 2018 zacala na Ustavu pracovat nové védecka skupina
doc. RNDr. Marie Hubélek Kalbacové, Ph.D.



Pregradualni vyuka

Ustav zabezpeduje a garantuje pregradualni vyuku patologické fyziologie pro
tyto studijni programy a obory:

- véeobecné |ékarstvi v ¢eském a anglickém jazyce

- zubni [ékafstvi v ceském a anglickém jazyce

- pfedmét Patofyziologie vyZivy pro bakalafsky studijni obor Nutriéni terapeut

- pfedmét Klinicka patofyziologie pro navazujici magistersky studijni obor Nutriéni specialista

- ve spolupraci s Ustavem patologie 1. LF UK a VFN pifedmét Patologie a patologické fyziologie
pro bakalafské obory fyzioterapie, ergoterapie, adiktologie, nutriéni terapeut, véeobecna sestra,
porodni asistentka

Na vyuce se podili zejména |ékafi, z nichz mnozi maji védecky titul Ph.D. (CSc.) a klinické
zkusenosti ¢i jsou zafazeni do specializaéni pfipravy a postgraduélniho studia. Kromé |ékarl
se na vyuce podileji i odbornici z nelékafskych obora s ukonéenym postgradudlnim vzdélanim
v oborech Fyziologie a patofyziologie ¢lovéka, Biochemie, Molekularni biologie a genetika.

Vyuka v programu VSeobecné lékafstvi probiha ve dvou semestrech 3. roéniku, je tvofena
prednaskami, seminafi vénovanymi funkénim vy$etfovacim metodam (klinicka fyziologie)

a seminafi vénovanymi biologickym zékladim patogenetickych procesd. Dulezité je spoluprace

s klinickymi pracovisti VEN (1., Il. a Ill. interna, Klinika nefrologie, Neurologicka klinika). BE€hem
vyuky studenti absolvuji sérii testl a pFipravuji seminarni prace a referaty z oblasti molekularni
mediciny. Cilem je zvysit podil praktickych ¢innosti studentd a jejich aktivizace rfesenim kazuistik.
Ve spolupraci s Fyziologickym Ustavem 1. LF UK probiha vyuka na simulaénich modelech, studenti
absolvuji praktickou vyuku spirometrie s rozliS§enim zékladnich ventilaénich poruch a planuji se
dalsi témata. Soudasti zkousky je test a patofyziologicky rozbor kazuistik.

Vyuka v programu Zubni lékafstvi probiha v letnim semestru 2. a v zimnim semestru 3. ro¢niku
a je zakoncena zkouskou. Vyuka zahrnuje jak témata vieobecnd, dilezitd pro medicinské chapani
a studium vnitiniho |ékafstvi, tak téma speciélni, vénovana patofyziologii Ustni dutiny.

Déle na Ustavu probiha vyuka volitelnych pfedméti:

- Kmenové buriky a regeneraéni lékafstvi/Stem cells and regenerative medicine (prof. Necas) -
vyucovany v angli¢tiné pro posluchace studujici v ¢estiné i anglictiné

- Patofyziologie v kazuistikach (doc. Vokurka)

Oddéleni biokybernetiky doc. Kofranka také zajistuje magisterskou vyuku bioinZenyrd pro FEL

CVUT v predmétech: Poruchy fyziologickych regulaci (A6M33PFR/FEL CVUT) a Modelovani
a simulace (A6M33MOS/FEL CVUT).
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Postgradualni vyuka

Na Ustavu probiha doktorské studium v oborech
- Fyziologie a patofyziologie ¢lovéka (3kolitelé: doc. Klener, prof. Necas, doc. Vokurka, doc. Zivny)
- Biochemie a patobiochemie (8kolitelé: ing. Krijt, doc. Vokurka)
- Biofyzika a biomedicinské informatika (Skolitelé: doc. Kofranek, prof. Marsalek)
- Neurovédy (skolitel: prof. Marsélek)
- Vyvojova biologie (skolitel: dr. Pospisil)
- Anatomie, histologie a embryologie (Skolitel: doc. Hubalek Kalbacova)
- Molekularni a bunécna biologie, genetika a virologie (skolitel konzultant: doc. Hubalek Kalbacova)

Obhéjené prace

DISERTACNI PRACE

- Mgr. Julius Stroffek, Ph.D.

- Activity and Memory in Biologically Motivated Neural Network.

- Praha, 2018. 113 s. dizertaéni prace. Univerzita Karlova. Skolitel: prof. Mars$élek

- MUDr. Magdaléna Zikmundova (Klanova), Ph.D.
- Experimentéini terapie B-nehodgkinskych lymfomd. Praha, 2018.
- 106 s. dizerta¢ni prace. Univerzita Karlova. Skolitel: doc. Klener

DIPLOMOVA PRACE
- Mgr. Kamila Chramostova
- Model pro studium regulace transkripce granulocytarnich geni MPO a MMP9 rozdilnymi

koncentracemi transkripéniho faktoru PU.1.
- Praha 2018. Diplomova Préace. Univerzita Karlova. Skolitel: dr. Pospi3il

BAKALARSKA PRACE
- Bc. Pavlina Javorova
- Biomolekulérna korona u Si a Au nanodastic a jej vplyv na interakciu s bunkami.

- Skolitel: doc. Hubélek Kalba&ova



Véda a vyzkum

Vedouci védecti pracovnici a védecké skupiny

http://patofyziologie.lf1.cuni.cz/veda-a-vyzkum-vedecke-skupiny

doc. MUDr. Pavel Klener, Ph.D.
Laboratof translaéni hematologie
https://lymphoma-lab.If1.cuni.cz

prof. MUDr. Emanuel Neéas, DrSc.
Laboratof hematopoezy a kmenovych bunék
http://hscr.lf1.cuni.cz/

Ing. Jan Krijt, Ph.D.
doc. MUDr. Martin Vokurka, CSc.
IronLab - Laboratof metabolismu Zeleza

RNDr. Petr Pfikryl, Ph.D.
doc. MUDr. Martin Vokurka, CSc.
Laboratof nefrologické proteomiky a exosomu

doc. MUDr. Jan Zivny, Ph.D.
Né&dorové kmenové buriky a progenitory

Magr. Vit Pospisil, Ph.D.
MicroRNA a transkripéni faktory v regulaci
hematopoezy a v leukemogenezi

prof. MUDr. RNDr. Petr Marsalek, Ph.D.
Skupina pro vypocetni neurovédy
http://nemo.If1.cuni.cz/mlab/marsalek

http://www.karlin.mff.cuni.cz/~marsalek/

doc. MUDr. Jifi Kofranek, CSc.
Oddéleni biokybernetiky a pocitacové
podpory vyuky
http://patf-biokyb.If1.cuni.cz/wiki/start

doc. RNDr. Marie Hubalek Kalbacova, Ph.D.
Laboratof interakci bunék s nanomaterialy

RNDr. Karina Savvulidi Vargova, Ph.D.
Laboratof molekularnich mechanizmd
u onemocnéni krve

prof. MUDr. Pavel Maruna, CSc.
Studium akutnich zanétovych reakcei

VYROCN{ ZPRAVA 2018
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Véda a vyzkum

Popis védeckych projektd a ¢innosti laboratofi

= LABORATOR TRANSLACNI HEMATOLOGIE (LYMPHOMA LAB)

- Skupina vedend doc. Pavlem Klenerem se vénuje zavadéni a charakterizaci mySich modelu lidskych
agresivnich lymfomu vyuZitelnych ke studiu biologie a experimentalni terapie za pouZiti priméarnich
bunék ziskanych od pacientl s agresivnimi lymfomy (mantle cell lymfom, difuzni velkobuné&ény
lymfom, T-lymfom aj.). Skupina se rovnéz vénuje odvozovani a charakterizaci novych buné&énych linii
agresivnich lymfomd. Dal$i zajmy predstavuji: experimentalni terapie agresivnich lymfomua (DLBCL,
MCL), nova cilena léciva - spolupréace s Univerzitou v Minsteru (prof. Georg Lenz), polymerné-vazana
cytostatika (doxorubicin, cytarabin) smérovand pomoci monoklonélnich protilatek (spoluprace
s RNDr. Toméasem Etrychem z Ustavu makromolekularni chemie AV CR). Déle antiangiogenni [é¢ebné
strategie, CAR T-lymfocyty (spoluprace s dr. Pavlem Otéhalem), cilend inhibice BCL2 proteinG
(venetoclax, S63845), vyzkum molekularnich mechanisml zodpovédnych za rezistenci MCL a CLL
bunék na protinddorové léky se zaméfenim na antinukleotidy cytarabin a fludarabin a v neposledni
fadé studium kmenovych a progenitorovych bunék z kostni dfené pacientu se zralymi
lymfoproliferacemi. Clenové skupiny rovnéz piisobi na I. interni klinice 1. LF UK a VFN jako léka¥i.

Védecké vysledky, aktivity a publikace

- ETRYCH, Tomés et al. Effective doxorubicin-based nano-therapeutics for simultaneous malignant
lymphoma treatment and lymphoma growth imaging. Journal of Controlled Release. 2018, 289, 44-55

- KLENER, Pavel et al. Alternating R-CHOP and R-cytarabine is a safe and effective regimen for
transplant-ineligible patients with a newly diagnosed mantle cell ymphoma. Hematological
Oncology. 2018, 36(1), 110-115

- KLENER, Pavel et al. Potential loss of prognostic significance of minimal residual disease assessment
after R-CHOP-based induction in elderly patients with mantle cell ymphoma in the era of rituximab
maintenance. Hematological Oncology. 2018, 36(5), 773-778

- PATZELT, Matéj et al. Anaplastic Large-Cell Lymphoma Associated with Breast Implants: A Case Report
of a Transgender Female. Aesthetic Plastic Surgery. 2018, 42(2), 451-455

Narodni a mezinarodni spoluprace
- prof. M. Trnény (I. interni klinika VFN a 1. LF UK, Praha)
- dr. L. Andéra (UMG AVCR, Praha)
- prof. P. Dundr (Ustav patologie 1. LF UK a VFN Praha)
- prof. R. Kodet (Ustav patologie FNM a 2. LF UK, Praha)
- doc. E. Fronkové (Laboratof CLIP, Childhood Leukemia Investigation Prague, 2. LF UK a FN Motol)
- prof. M. Strnad (Univerzita Palackého v Olomouci)
- RNDr. T. Etrych (Ustav makromolekularni chemie AV CR)
-V zahraniéi skupina spolupracuje s Laboratofi translaéni onkologie, Universita v Miinsteru
(prof. Georg Lenz)

Granty feSené v roce 2018

- AZV 15-27757A (hlavni fesitel doc. Pavel Klener)

- AZV 17-28980A (hlavni Fesitel doc. Pavel Klener)

- GACR 17-14007S (hlavni fesitel prof. ing. Miroslav Strnad, DSc., Ustav experimentélni botaniky AV CR)
2017-2019

- GAUK 748318 (hlavni fesitel MUDr. Jana Karolova)



Véda a vyzkum

LABORATOR HEMATOPOEZY A KMENOVYCH BUNEK

- Skupina prof. Emanuela Necase studuje interakce krvetvornych kmenovych bunék s jejich
specifickym mikroprostfedim. Zkouma komplexni reakci krvetvorné tkdné na jeji poskozeni
jonizujicim zafenim nebo cyklofosfamidem a regeneraci krvetvorné tkané vychazejici z prezivsich
nebo transplantovanych kmenovych a progenitorovych bunék. Studuje tvorbu bunék jejich
asymetrickym a symetrickym sebe-obnovnym délenim, Gcinnost transplantace kmenovych
a progenitorovych bunék ve vztahu k regeneraénim pochodim v krvetvorné tkéani. Zabyva
se také energetickym metabolismem krvetvornych kmenovych bunék a jejich odolnosti
k nedostatku kysliku. Rovnéz se zabyva optimalizaci postupd pouzivanych k rozpoznani kmenovych
a progenitorovych bunék v krvetvorné tkéni pokusnych mysi pomoci priitokové cytometrie.

- Laborator poskytuje podporu jinym vyzkumnym skupindm i externim pracovistim pfi aplikaci
pokrocilych metod cytometrické analyzy, sortovani bunék a preklinického in vivo zobrazovani.

Védecké vysledky, aktivity a publikace
- FALTUSOVA, Katefina et al. Stem Cell Defect in Ubiquitin-Green Fluorescent Protein Mice Facilitates
Engraftment of Lymphoid-Primed Hematopoietic Stem Cells. Stem Cells. 2018, 36(8), 1237-1248

- PARAL, Petr et al. Cell cycle and differentiation of Sca-1+ and Sca-1- hematopoietic stem and
progenitor cells. Cell Cycle. 2018, 17(16), 1979-1991

Narodni a mezinarodni spoluprace
- CAPI, 1. lékatska fakulta UK, RNDr. L. Sefc, CSc.
- National Pingtung University of Science and Technology, Tchaj-wan, Ko-Tung Chang, Ph.D.

Granty fesené v roce 2018

- GACR 17-01897S (hlavni fesitel prof. Necas)

- GAUK 1782218 (hlavni fesitel Mgr. Faltusova)
- GAUK 1586218 (hlavni fesitel Mgr. Renesova)

IRONLAB - LABORATOR METABOLISMU ZELEZA

- Skupina vyzkumu metabolismu Zeleza (ing. Jan Krijt, doc. Martin Vokurka) se zabyva regulaci
systémového metabolismu Zeleza, predevsim studiem signalnich drah ovliviujicich expresi
hepcidinu - jaterniho hormonu, jenz reguluje metabolismus Zeleza. Podstatou studia je
in vivo sledovani zmén exprese proteind participujicich v jednotlivych signalnich drahéach
po experimentalnim ovlivnéni metabolismu Zeleza (pretizeni zelezem, aktivace erytropoezy,
zanét), a to jak na transkripéni Urovni pomoci real-time PCR, tak na posttranskripéni trovni
pomoci imunoblotd a modernich proteomickych technik. Projekt vyuziva experimentalni
modely hereditarni hemochromatdzy - mysi s vyfazenymi geny pro HFE, hemojuvelin a Tmprssé
(matriptazu-2). V roce 2018 bylo prokazano, ze HFE neni substratem matriptazy-2, ale ze
po dlouhodobém nedostatku Zeleza klesé jeho mnozstvi.

- Ve spolupréci s prof. Kralem z Biocevu bylo zahajeno studium chelétorl Zeleza s ohledem
na jejich mozné antinddorové plsobeni (méfeni cytotoxicity, in vitro testovani v CAPI).

- Pregradudlni student Daniel Rogalsky se Uspésné Gcastnil Studentské védecké konference
na 1. LF UK.

VYROCN{ ZPRAVA 2018
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Véda a vyzkum e |

Védecké vysledky, aktivity a publikace

- FRYDLOVA, Jana et al. Liver HFE protein content is posttranscriptionally decreased in iron-
deficient mice and rats. American Journal of Physiology - Gastrointestinal and Liver Physiology.
2018, 315(4), G560-G568

- TRAEGER, Lisa et al. The hemochromatosis protein HFE signals predominantly via the BMP type
| receptor ALK3 in vivo. Communications Biology [online]. 2018, 1(June), nestrankovano. ISSN
2399-3642

Narodni a mezinarodni spoluprace

- dr. J. Truksa (LaboratoF nadorové rezistence Biotechnologického Ustavu AV CR)

- prof. V. Krél (Biocev, VSCHT)

- CAPI (dr. L. Sefc a dalsi)

- dr Xin Du (University of California, San Diego, La Jolla, CA, USA)

- dr. P. Lee (La Jolla, USA)

- Marie-Paul Roth (Institut de Recherche en Santé Digestive, Inserm U1220, CNRS U5282,
Université de Toulouse lll, Toulouse, France)

- Des Richardson (University of Sydney, Austrélie)

» LABORATOR NEFROLOGICKE PROTEOMIKY A EXOSOMU
- Laboratof vedena dr. Prikrylem se zabyvéa separacemi a identifikaci proteind v tkénich, burikach

a télnich tekutinach. Hlavnim zajmem laboratore je studium a hledani biomarkert a patofyziologie
onemocnéni ledvin. K tomu je vyuzivana fada separacnich a detekénich technik, jako je: kapalinova
chromatografie, hmotnostni spektrometrie, 1D a 2D gelova elektroforéza, ELISA, western blot a jiné.
V soucasnosti je laboratof zejména zamérena na studium novych diagnostickych a prediktivnich
biomarkerd v mocovych exosomech u pacientd s autoimunitnim onemocnénim ledvin (lupus
nefritis a ANCA-asociované vaskulitidy) a IgA nefropatie. Mocové exosomy obsahuji proteiny
a nukleové kyseliny, véetné mikroRNA, které specificky odrazeji fyziologické a patologické stavy
bunék z odlisnych &asti ledvin. Jejich proteomickéa analyza a analyza exprese mikroRNA muze
proto vést k nalezeni specifickych biomarkerd, které se déle stanovuji u pacientl v rdznych stadiich
onemocnéni a v korelaci dal$imi parametry onemocnéni, s funkci a biopsii ledvin, s odpovédi na lé¢bu
a s dlouhodobym vyvojem choroby. V roce 2018 probéhly validace vybranych mikroRNA na zékladé
NGS, byla pfipravena proteomicka analyzy vzorkd. Cilem skupiny je hledat nové biomarkery v moci
pacientd s riznym onemocnénim ledvin a pouZit je pro jejich konkrétni, neinvazivni klinické testovani
a monitorovani a rozvoj detekce a vyZiti exosomU u fyziologickych a patologickych stavd. Ve spolupraci
s Nefrologickou klinikou 1. LF UK a VFN byl studovan hepcidin u vaskulitid a publikovany vysledky.
Pripravuje se spolupréace se skupinou prof. Smetany z Anatomického Gstavu 1. LF UK.

Védecké vysledky, aktivity a publikace

- PRIKRYL, Petr et al. Serum Hepcidin Is Increased in ANCA-Associated Vasculitis and Correlates
With Activity Markers. Physiological Research. 2018, 67(6), 945-954

- HROMADKOVA, Lenka et al. Kinase-loaded magnetic beads for sequential in vitro
phosphorylation of peptides and proteins. The Analyst. 2018, 143(2), 466-474

Narodni a mezinarodni spoluprace

- prof. V. Tesaf (Nefrologické klinika VFN a 1. LF UK, Praha)
- ing. L. Vojtova (ULBLD 1. LF UK a VFN)

- Laboratof chemické robotiky, FCHI VSCHT Praha

Granty feSené v roce 2018
- AZV 15-31662A (hlavni fesitel doc. Vokurka)



_ L3
i Véda a vyzkum

» NADOROVE KMENOVE BUNKY A PROGENITORY
- Skupina doc. Jana Zivného se zabyvé patofyziologii malignich nadori a vyuziva mysi model
lidské kancerogeneze pro studium biologie nddorovych kmenovych bunék, jejich senzitivity
k experimentalnim terapeutikiim a pro identifikaci novych nadorovych biomarkera. Skupina
se déle zabyvéa analyzou bunéénych mikrovezikuld produkovanych endotelovymi burkami
a nadorovymi burikami s cilem identifikovat jejich funkci a vyuzit je pfi diagnostice nador
a zanétovych stavd.

Védecké vysledky, aktivity a publikace

- SIBIKOVA, Michaela et al. Cell Membrane-Derived Microvesicles in Systemic Inflammatory
Response. Folia Biologica. 2018, 64(4), 113-124

- VITKOVA, Veronika et al. Endothelial cell-derived microvesicles: potential mediators and
biomarkers of pathologic processes. Biomarkers in Medicine. 2018, 12(2), 161-175

- VITKOVA, Veronika et al. Endothelial Microvesicles and Soluble Markers of Endothelial Injury in
Critically Ill Newborns. Mediators of Inflammation. 2018, 2018(July), nestrankovano

- ZIVNA, Martina et al. Noninvasive Immunohistochemical Diagnosis and Novel MUC1 Mutations
Causing Autosomal Dominant Tubulointerstitial Kidney Disease. Journal of the American Society
of Nephrology. 2018, 29(9), 2418-2431

Narodni a mezinarodni spoluprace
- doc. MUDr. Jan Janota, Ph.D. (Novorozenecké oddéleni Thomayerovy nemocnice, Praha)
- prof. ing. Stanislav Kmoch, Ph.D. (Klinika détského a dorostového lékafstvi 1. LF UK a VFN)

Granty feSené v roce 2018
- AZV 16-27800A (hlavni fesitel doc. Janota)

= MICRORNA A TRANSKRIPCNI FAKTORY V REGULACI HEMATOPOEZY AV LEUKEMOGENEZ]

- Nosnym tématem skupiny dr. Vita PospiSila je studium transkripéni a post-transkripéni regulace
genové exprese béhem normalni a patologické krvetvorby. To zahrnuje jednak studium, identifikaci
a funkéni charakterizaci regulaénich DNA oblasti genl tzv. promotord a zejména az mnoho kilobazi
vzdélenych enhancerq, a nové objevenych superenhancert, jeZ zodpovidaji za aktivaci tkénové
a liniové specifickych - uréujicich gent béhem normalni a aberantni aktivaci téchto gend béhem
maligni krvetvorby. Dal$im smérem je vyvoj citlivé a neinvazivni metody v€asné detekce lymfomi
postihujicich centralni nervovou soustavu pomoci extracelularnich mikroRNA v mozkomi$nim
moku a séru. CNS lymfom je onemocnéni s vysokou morbiditou, jez nelze sou¢asnymi metodami
¢asné detekovat. Nase vysledky ukazuji, Ze mikroRNA v mozkomi$nim moku a plazmé jsou schopné
identifikovat CNS s nékolikamésiénim predstihem nez soucasné pouzivané metody. Tretim
navazujicim projektem je charakterizace biologické funkce téchto extracelularnich mikroRNA
v iniciaci a metastazi nadord, jez je doposud zcela neznama.

Narodni a mezinarodni spoluprace

- prof. M. Trnény (I. interni klinika 1. LF UK a VFN)

- prof. T. Stopka, BIOCEV 1. LF UK

- dr. V. Benes (EMBL, Heidelberg, Germany)

- dr. P. Laslo (Leeds Institute of Molecular Medicine, UK)

- dr. S. Heinz (University of California, San Diego, USA)

- dr. C.Benner (University of California, La Jolla, San Diego, USA)

Granty fesené v roce 2018
- AZV 16-31586A (hlavni fesitel dr. Pospisil)
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* SKUPINA PRO VYPOCETNI NEUROVEDY
- Skupina prof. Petra Mar$alka studuje normalni a patologické slySeni, prostorové slysenti,
analogie mezi neuronovymi obvody v CNS a umélymi neuronovymi sitémi. PouZité metody
jsou prevazné teoretické, jsou studovéna data ziskand pomoci elektrofyziologickych
a psychofyzikalnich experimentl na sluchové dréaze. Déle jsou studovény zdkaznické akustické
sestavy a softwarové a hardwarové emulace a implementace algoritmi uZitych pfi kédovani
zvuku v multimédiich a v kochlearnich implantatech.

Védecké vysledky, aktivity a publikace
- TOTH, Peter et al. Ergodicity and parameter estimates in auditory neural circuits. Biological
Cybernetics. 2018, 112(1-2), 41-55

Narodni a mezinarodni spoluprace

- Elektrotechnicka fakulta CVUT, katedra radioelektroniky: vedouci doc. RNDr. P. Pata, Ph.D.,
vedouci akustické skupiny ing. F. Rund, Ph.D.

- Univerzita Pavla Jozefa Safarika v Kogicich (Slovensko), Pfirodovédecka fakulta, Ustav informatiky,
Oddéleni informacénych a znalostnych systémov, Laboratérium vniméani a kognice, vedouci
doc. Ing. N. Kop&o, Ph.D.

- Max Planck Institute for the physics of complex systems (Drézdany, Némecko)

Granty fesené v roce 2018

- Evropska komise: Multilateral scientific and technological cooperation in the Danube region,
No. DS-2016-0026, Plasticity of (spa)tial processing in normal and (c)ochlear (i)mplant hearing
(acronym SPACI). (Hlavni fesitel: doc. Bernhard Laback, PhD., Petr Marséalek je vedouci resitel
za Ceskou republiku).

» ODDELENI BIOKYBERNETIKY A POCITACOVE PODPORY VYUKY

- Skupina doc. Jifiho Kofranka se vénuje problematice studia integrativni fyziologie pomoci
pocitacovych modell a tvorbé rozsahlého modelu fyziologickych funkci jako teoretického
podkladu pro |ékarské simulatory (projekt Physiomodel https://www.physiomodel.org/).
Jednim z dlouhodobych kli¢ovych projektl laboratofe je Atlas fyziologie a patofyziologie
(www.physiome.cz/atlas), jehoz cilem je vytvofeni multimediélniho interaktivniho atlasu
a simulaénich modeld. Dalsi aktivitou je rozvoj softwarovych nastroji pro modelovani a tvorbu
simulatord (Gc¢ast na projektu Open Modelica). Diky novym grantdm doslo k rozsiteni skupiny.

Védecké vysledky, aktivity a publikace

- JEZEK, Filip et al. Modern and traditional approaches combined into an effective gray-box
mathematical model of full-blood acid-base. Theoretical Biology and Medical Modelling. 2018,
15(14), nestrankovéano

- KOFRANEK, JiFi et al. Modelovani eHealth procesti v pomoci hierarchickych stavovych automat
(statecharts). In: MEDSOFT 2018: sbornik pfispévkd. 1 vyd. Praha: Creative Connections s.r. 0.,
ve spolupraci s Ing. Zeithamlova Milena - Agentura Action M, 2018. s. 49-69

- KOFRANEK, Jifi et al. VoIné sdileni odbornych ¢&lankd - SCI-HUB pirétstvi nebo trend?. In:
MEDSOFT 2018: sbornik pfispévkd. 1 vyd. Praha: Creative Connections s. r. 0., ve spolupraci
s Ing. Zeithamlova Milena - Agentura Action M, 2018. s. 99-107

- KOFRANEK, JiFi et al. Modelovani acidobazické rovnovahy podle bilanéniho principu. In:
MEDSOFT 2018: sbornik pfispévki. 1 vyd. Praha: Creative Connections s. r. 0., ve spolupraci
s Ing. Zeithamlova Milena - Agentura Action M, 2018.s. 57-70.
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- KOFRANEK, Jii et al. Modely cirkulace a pfenosu krevnich plynd pro Iékarskou vyuku. In:
MEDSOFT 2018: sbornik pfispévkd. 1 vyd. Praha: Creative Connections s. r. 0., ve spolupraci
s Ing. Zeithamlova Milena - Agentura Action M, 2018.s. 71-98.

- KOFRANEK, Jifi et al. Modelica language - a promising tool for publishing and sharing
biomedical models. In: Proceedings of The American Modelica Conference 2018, October 9-10,
Somberg Conference Center, Cambridge MA, USA. USA: Modelica Association and Linkdping
University Electronic Press, 2018. s. 196-205.

- KURTZ, Theodore W. et al. Testing Computer Models Predicting Human Responses to a High-Salt
Diet: Implications for Understanding Mechanisms of Salt-Sensitive Hypertension. Hypertension.
2018, 72(6), 1407-1416

- SILAR, Jan et al. PDEModelical: a Modelica language extension for partial differential equations
implemented in OpenModelica. International Journal of Modelling and Simulation. 2018, 38(2),
128-137

Narodni a mezinarodni spoluprace
- University of Michigan - the Virtual Physiological Rat Project http://www.virtualrat.org/
- University of Mississippi Medical Center - projekt HumMod http://hummod.org/
- Linkdping University, Sweden - Open Source Modelica Consortium https://openmodelica.org/
- CVUT Elektrotechnické fakulta, Katedra kybernetiky a CIIRK (vyuka pfedmétu Modelovéni
a simulace)
- Vy$$i odborna skola a Stfedni umélecka skola Vaclava Hollara (tvorba interaktivnich animaci)

Granty feSené v roce 2018

- MPO ¢&. projektu FV20628: Lékarsky trenazér - simulator virtudlniho pacienta

- MPO ¢. projektu FV30195: Robotické mechonotronické trenazéry s rozsifenou realitou pro
lékafskou vyuku

» LABORATOR INTERAKCI BUNEK S NANOMATERIALY

- Skupina vedend doc. Marii Hubélek Kalbacovou se vénuje studiu interakce raznych typu
bunék s rdznymi nanomateridly v podobé pevnych povrchl (biodegradabilni nosic¢e pro kostni
chirurgii, kolagenové nosi¢e s moznosti eluce 1é¢iv, titanové nanotruby pro eluci [é¢iv, grafenové
povrchy) nebo nanodastic (ultra malé kiemikové nanodéstice s rdznou terminaci, ultra malé
nanodiamantové nanodastice s rdznou terminaci, kfemikové ¢astice s fluorescenénimi skupinami
fungujici jako senzory metabolickych déju, ultra malé zlaté nanodastice s pasivaci rdznymi
molekulami PEG). Jako bunééné typy pouziva imortalizované linie osteoblastd, keratinocytd,
fibroblastd a monocytd/makrofagt a jako priméarni buriky mezenchymové burky z lidské,
praseci a potkanfi kostni dfené. V rdmci interakci skupina sleduje cytotoxicitu daného materialu,
vliv na metabolismus bunék (mitochondrie, diferenciace, typ buné&éné smrti), vliv na imunitni
odpovéd (exkrece cytokint a dal$ich molekul z monocytt, makrofagli a dendritickych bunék),
adhezi (tvorba fokalnich adhezi k substratu a spojeni bunka-bunka) a expresi povrchovych
marker(.

Védecké vysledky, aktivity a publikace

- PISLOVA M, et al. Preparation of noble nanoparticles by sputtering - their characterization.
Digest Journal of Nanomaterials and Biosructures, 2018, 13, 1035-1044

- KUBIKOVAT, et al. Comparison of ground sections, parraffin sections and micro-CT imaging of
bone from the epiphysis of the porcine femur for morphometric evaluation. Annals of Anatomy,
2018, 220, 85-96
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- PAWLIK A, et al. Surface modification of nanoporous anodic titanium dioxide layers for drug delivery
systems and enhanced SAOS-2 cell response. Colloids and Surfaces B:Biointerfaces, 2018, 171, 58-66

- BELINOVAT, et al. Silicon quantum dots and thier impact on different human cells. Physica Status
Solidi (b), 1700597,2018

- BARTOS M, et al. Micro-CT in tissue engineering scaffolds designed for bone regeneration: principles
and application. Ceramics-silikaty, 2018, 62,194-199

- JIRIK M, et al. Generating standardized image data for testing and calibrating quantification
of volumes, surfaces, lengths and object counts in fibrous and porous materials using X-ray
microtomography. Microscopy Reasearch and Technique, 2018, 81, 551-568

- SUCHYT, et al. Dry versus hydrated collagen scaffolds: are dry states representative of hydrated
states? Journal of Materials Science:Materials in Medicine, 2018, 29, 20

Narodni a mezinarodni spoluprace

- prof. J. Valenta (Katedra chemické fyziky a optiky, Matematicko-fyzikaIni fakulta UK)

- doc. P. Mojzes§ (Fyzikalni Gstav UK, Matematicko-fyzikalni fakulta, UK)

- doc. B. Rezek (Fyzikalni ustav Akademie Véd CR, UDB FEL, CVUT)

- dr. L. Vistejnova (Biomedicinské centrum, Lékarska fakulta v Plzni, UK)

- doc. P. Rezanka (Ustav analytické chemie, VSCHT Praha)

- prof. V. Svoréik (Ustav inzenyrstvi pevnych latek, VSCHT Praha)

- MUDr. M. Bartos (Stomatologicka klinika 1. LF UK a VFN, Praha)

- doc. L. Vojtové (CEITEC, Brno)

- prof. M. Fujii (Department of Electrical and Electronic Engineering, University of Kobe, Japonsko)

- prof. A. Gali (MTA, Wigner Research Centre for Physics, Hungarian Academy of Sciences, Madarsko)

- Dr. G. Bardi (Institute of Italian Technology, Genova, ltélie)

- prof. D. Scharnweber (Max Bergmann Institute for Biomaterials, Technical University, Dresden,
Némecko)

- prof. G. D. Sulka (Faculty of Chemistry Jagellonian University in Krakow, Polsko)

- Dr. . Lasocka (Faculty of Animal Science, Warsaw University of Life Sciences, Warsaw, Polsko)

- doc. D. Georgiev (firma XENO, Plzen)

Granty feSené v roce 2018

- AZV 15-25813A (hlavni fesitel doc. Hubélek Kalbacova)

- V4J 8F15001 (hlavni fesitel prof. J. Valenta, Matematicko fyzikélni fakulta UK, ¢len tymu doc. Hubélek
Kalbacova)

* GACR 17-113975 (hlavni Fesitel doc. Hubalek Kalbacova)



Véda a vyzkum

* LABORATOR MOLEKULARNICH MECHANISMU KREVNICH CHOROB
Nové (2018) vznikajici laboratot dr. Savvulidi Vargové, Ph.D. se vénuje studiu regulaéni sité onkogennich
mikroRNA u leukemickych B-bunék za vyuZiti nové technologie editace gent. Konkrétné se zabyva
molekuldrnim mechanizmem u chronické lymfocytarni leukémie (CLL), kterd patii mezi nejc¢astéjsi
typ leukémie. Jedna se o heterogenni onemocnéni s rdznym pribéhem a dosud jde o nevylécitelné
onemocnéni. Cilem je lépe prozkoumat jaké molekuly (miRNA, mRNA) hraji roli v patogeneze CLL, zejména
ve fazi progrese nemoci. Onkogenni miR-155 je vyznamné nadprodukovéna u leukémii, tumor( véetné CLL.
Zapojeni cill miR-155 (,miR-155 sité") v patogenezi CLL neni prozatim plné objasnéno. Pomoci CRISPR/
Cas?9 technologie provadime editaci (mutaci, NHEJ) v sekvenci pro miR-155 a nasledné studujeme jeji
.deregulované” cile (mRNA). Ke studiu miRNA cill vyuzivame kvantitativni PCR, kvantitativni proteomiku,
mRNA a miRNA sekvenaci. Pracujeme jak s CLL liniemi tak s primarnimi CLL burikami. Rozlu$téni neznamych
miR-155 cilG a popséni jejich role v patogeneze CLL pomdze vyvinout nové CLL specifické terapie.

Narodni a mezinarodni spoluprace

- RNDr. L. Sefc (CAPI, 1. LF UK)

- prof. T. Stopka (BIOCEV, 1. LF UK)

- prof. M. Sebela (Oddéleni Biochemie, Pfirodovédecka fakulta, Palackého Univerzita v Olomouci)

- J. Tost (Institute de Genomique, Centre National de Genotypage (CNG), Paris, France)

- MSc. O. Yurikova, (Al-Farabi Kazakh National University, Faculty of Biology and Biotechnology, Almaty,
Kazakhstan)

Granty feSené v roce 2018
- PRIMUS/17/MED/16 (hlavni fesitel RNDr. Savvulidi Vargova, Ph.D.)

= PROF. MUDR. PAVEL MARUNA, CSC.
Prof. Maruna je ¢lenem mezioborové skupiny klinickych a teoretickych pracovnikd II. chirurgické kliniky
a dalsich pracovist 1. ékarské fakulty UK a Vieobecné fakultni nemocnice v Praze. Dlouhodoba spoluprace
a klinické studie pod vedenim prednosty II. chirurgické kliniky - kliniky kardiovaskularni chirurgie 1. LF
UK a VFN Praha je zamérena na prabéh zanétlivé reakce v éasném pooperaénim obdobi, na studium
laboratornich ukazatell reakce akutni faze (proteiny akutni faze, prozanétlivé cytokiny, prokalcitonin
a presepsin), a to jak u nekomplikovanych chirurgickych pacientd, tak u pacientl s casnymi pooperaénimi
infekénimi komplikacemi po velkém kardiochirurgickém vykonu. Klinickym cilem vyzkumu je nalezeni
vhodnych diagnostickych néstroji a prognostickych parametri pooperacéniho pribéhu u vysoce rizikovych
pacientt a jejich aplikace do kardiochirurgické praxe. Je pfipravovéna nova studie hodnoceni zéanétlivych
parametr( u pacientt s disekujicim aneurysmatem aorty.

Narodni a mezinarodni spoluprace:

- prof. MUDr. J. Lindner, CSc. (Il. chirurgicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze)

- prof. MUDr. R. Gurlich, CSc. (Chirurgicka klinika 3. LF UK a FNKV)

- MUDr. R. Frasko, CSc. (I. chirurgické klinika 1. LF UK a VFN v Praze)

- Papworth Hospital, Cambridge, Velka Britanie (Dr. A.A. Klein) - dlouholeté spolupréace skupiny
prof. Lindnera véetné spoleénych klinickych studii a publikaci
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Spolecna vyzkumna spoluprace s jinymi
pracovisti, ocenéni a akce

Spolecné védecké projekty

Pokracuje spoluprace na védeckych projektech v rémci Biocevu (prof. Stopka, doc. Petrék,
dr. Havrének), s Biobankou a Ustavem hematologie a krevni transfuze, zaroveri se néktefi pracovnici
téchto instituci podileji na vyuce na Ustavu patologické fyziologie.

Ocenéni

- prof. MUDr. Emanuel Necas, DrSc., prevzal za vyznamné celoZivotni dilo v oblasti patologické

fyziologie a dlouholetou védeckou a pedagogickou ¢innost na UK zlatou medaili Univerzity Karlovy.

Studentska védecka konference

Pregradudlini prednéasky, spole¢né sdilené 1. misto:

- Daniel W. Rogalsky, 1. LF UK, student 5. ro¢niku véeobecného lékafrstvi v anglické paralelce
za prednasku: ,Transferrin receptor 2 and TMPRSSé, two proteins involved in hepatic iron
homeostasis, are expressed in the murine spleen following erythropoietin administration.”
(8kolitel Ing. Jan Krijt, Ph.D.)

Akce (spolu)poradané védeckymi skupinami Ustavu

PURKYNUV VECER (Spolek &eskych lékafd v Praze, 7.5.2018 v Lékai'ském domé)

- E. Necas: Nejasnosti kolem transplantace kostni diené

- M. Kladnova: Patient-derived xenografts (PDX) modely v patofyziologii a translaéni mediciné

- K. Vargova: Studium regula¢ni sité onkogennich mikroRNA u CLL za vyuziti nové technologie
editace genl - CRISPR/Cas9

- M. Vokurka: Erytropoeza a Zelezo - vzajemna regulace a dialog

NANOPARTICLES INTERACTIONS WITH CELLS - 19.4.2018; mezindrodni workshop
uskute¢nény na Ustavu (organizace - doc. Hubélek Kalbacova)

Stéze na Ustavu

IFMSA
- laboratof ing. Krijta a doc. Vokurky: 1 studentka (Thajsko)
- laboratoF doc. Zivného: 1 student (Syrie)

Zahrani¢ni pobyty na Ustavu

Dr. lwona Lasocka - visiting scientist z Warsaw University of Life Science pracovala v laboratofi
doc. Hubélek Kalbacové na projektu interakce keratinocytd s grafenem (Eervenec az zafi)
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Granty a vyzkumné projekty

- Molekulovéa, bunééna a patofyziologicka podstata nemoci Il. PROGRES, MSMT-UK Q26/

LF1,2017-2021

- Experimentalni patologie krvetvornych kmenovych bunék Il. UNCE/MED/016/LF1

2018-2023

- Diferencované, kmenové a nddorové transformované bunky, jejich regulace, signalizace

a funkce ve zdravi a nemoci. SVV UK 260371/2018

- Cilend inhibice BCL2 a MCL1 v experimentalni terapii agresivnich lymfomu. AZV

15-27757A,2015-2018

- Lidské mocové exosomy - zdroj novych biomarkerd pro diagnostiku a sledovani nemoci

ledvin. AZV 15-31662A, 2015-2018

- Poskozeni endotelu u novorozencu: diagnosticky vyznam biomarkert a mikropartikuli

u onemocnéni ovliviiujicich novorozeneckou mortalitu a morbiditu. AZV 16-27800A,

2016-2019

- Vyvoj senzitivni metody pro véasnou diagnostiku a sledovani lymfomu centralni nervové

soustavy pomoci onkogennich miRNA v likvoru a plazmé. AZV 16-31586A, 2016-2019

- Analyza sebeobnovnych mechanismu v aktivovanych hematopoetickych progenitorech

GACR 17-01897S, 2017-2019

- Lékarsky trenazér - simulator virtualniho pacienta. MPO ¢&. FV20628, 2017-2021

- Robotické mechonotronické trenazéry s rozsifenou realitou pro lékarskou vyuku.

MPO ¢&. FV30195, 2018-2021

- Nové prognostické a prediktivni ukazatele u pacientd s lymfomem z plastovych bunék pfi

diagndze a v pribéhu lécby. AZV 17-28980A, 2017-2021

- Modulace CDK a pfibuznych molekuldrnich cild u agresivnich nehodgkinskych lymfom

(hlavni resitel prof. Ing. Miroslav Strnad, DSc., Ustav experimentalni botaniky AV CR) GACR

17-14007S, 2017-2019

- Analyza sebeobnovnych mechanismi v aktivovanych hematopoetickych progenitorech.

GACR 17-01897S, 2017-2019

- Vyvoj a komplexni preklinické testovani novych kompozitnich materiald pro kostni chirurgii.
AZV 15-25813A,2015-2018

- Studium endocytozy pomoci modifikace virovych nanoéastic. GACR 17-11397S,
2017-2019

- Uloha pozdnich progenitord v regeneraci krvetvorné tkané. GAUK 1782218, 2018-2020

- Reoxygenace ischemické kostni difené jako model reperfuzniho tkarového poskozeni
GAUK 1586218, 2018-2019

- Nové prognostické a prediktivni markery protinddorové imunity u pacientd s vybranymi
lymfoproliferacemi pfi diagndze a pfi selhani [é¢by. GAUK 748318, 2018-2020

- Studium regulaéni sité onkogennich mikroRNA u leukemickych B-bunék za vyuziti nové
technologie editace gentd. PRIMUS/17/MED/16, 2018-2020
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Publikace

IF

BARTOS, Martin - SUCHY, Tomas - TONAR, Zbynék
- FOLTAN, René - HUBALEK KALBACOVA, Marie.
Micro-CT in tissue engineering scaffolds designed
for bone regeneration: principles and application.
Ceramics - Silikaty. 2018, 62(2), 194-199.1SSN 0862-
5468.DOI: 10.13168/cs.2018.0012.

IF =0.680(2017)

BARTOS, Martin - SUCHY, Tomas - FOLTAN,
René. Note on the use of different approaches to
determine the pore sizes of tissue engineering
scaffolds: what do we measure?. BioMedical
Engineering Online. 2018, 17(August),
nestrankovano. ISSN 1475-925X. DOI: 10.1186/
$12938-018-0543-z.

IF=1.676(2017)

BELINOVA, Tereza - VRABCOVA, Lucie - MACHOVA,
lva - FUCIKOVA, Anna - VALENTA, Jan - SUGIMOTO,
Hiroshi - FUJII, Minoru - HUBALEK KALBACOVA,
Marie. Silicon Quantum Dots and Their Impact on
Different Human Cells. Physica Status Solidi (B): Basic
Research. 2018, 255(10), 1-5. ISSN 0370-1972. DOI:
10.1002/pssb.201700597.

IF =1.729(2017)

ETRYCH, Toméas - DAUMOVA, Lenka - POKORNA,
Eva - TUSKOVA, Diana - LIDICKY, Ondfe;j -
KOLAROVA, Véra - PANKRAC, Jan - SEFC, Lud&k -
CHYTIL, Petr - KLENER, Pavel. Effective doxorubicin-
based nano-therapeutics for simultaneous
malignant lymphoma treatment and lymphoma
growth imaging. Journal of Controlled Release.
2018, 289(November), 44-55.ISSN 0168-3659. DOI:
10.1016/j.jconrel.2018.09.018.

IF =7.877(2017)

FALTUSOVA, Katefina - SZIKSZAI, Katarina - MOLIK,
Martin - LINHARTOVA, Jana - PARAL, Petr - SEFC,
Ludék - SAVVULID, Filipp Georgievic - NECAS,
Emanuel. Stem Cell Defect in Ubiquitin-Green
Fluorescent Protein Mice Facilitates Engraftment of
Lymphoid-Primed Hematopoietic Stem Cells. Stem
Cells. 2018, 36(8), 1237-1248.1SSN 1066-5099. DOI:
10.1002/stem.2828.

IF =5.587(2017)

FRYDLOVA, Jana - ROGALSKY, Daniel Wayne -
TRUKSA, Jaroslav - TRAEGER, Lisa - STEINBICKER,
Andrea U. - VOKURKA, Martin - KRIJT, Jan. Liver
HFE protein content is posttranscriptionally
decreased in iron-deficient mice and rats. American
Journal of Physiology - Gastrointestinal and Liver
Physiology. 2018, 315(4), G560-G568. ISSN 0193-
1857. DOI: 10.1152/ajpgi.00070.2018.

IF =3.293(2017)

HORAKQOVA, Jana - MIKES, Petr - LUKAS, David

- SAMAN, Ales - JENCOVA, Vera - KLAPSTOVA,
Andrea - SVARCOVA, Tereza - ACKERMANN,
Michal - NOVOTNY, Vit - KALAB, Martin - LONSKY,
Vladimir - BARTOS, Martin - RAMPICHOVA, Michala
- LITVINEC, Andrej - KUBIKOVA, Tereza - TOMASEK,
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