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Rozsah bakalarské prace: Bakalatska prace obsahuje 40 stran véetné jedné
piilohy

Hodnoceni aktudlnosti tématu: Ganciclovir je nejéastéji pouzivanym
antivirotikem, které se pouziva k 1é¢bé infekce lidskym cytomegalovirem
(CMV) u osob vtézké imunosupresi jako jsou pacienti po transplantaci.
Nartstajici pocet transplantovanych pacientd spolu se zavedenim dlouhodobé
profylaktické nebo preemptivni terapie ganciclovirem u téchto pacientii vede
rovnéz k nariistu vzniku CMV kment rezistentnich vi¢i gancicloviru, ale i
jinym uZivanym antivirotikim. Proto je nutné stimto jevem pocitat a zavést
detekci rezistentnich CMV kmend do rutinni diagnostické praxe. Z tohoto
hlediska je zvolené téma velmi aktudlni a potfebné.

Hodnoceni struktury bakalafské prace: Struktura hodnocené prace vychazi
z klasického schématu a obsahuje v§echny potiebné casti.

Hodnoceni odborné trovné bakaldiské prace: V teoretickém uvodu autorka
struéné popsala molekularn€ biologické piistupy v diagnostice infekénich
onemocnéni. Tento piehled neni a ani nemiiZze byt na tak omezeném prostoru
jakym je bakalafska prace detailni a vycerpavajici, nicméné jako uvod do
problematiky je vhodny. Dale se autorka soustfedila na popsani vlastnosti
lidského cytomegaloviru a na charakterizaci virové rezistence na ganciclovir,
coz je vsouladu s nasledujici experimentalni ¢asti. Cilem prace bylo zvolit
vhodnou polymerazovou fetézovou reakci (PCR) a odladit jeji reakcni
podminky k amplifikaci vhodnych usekd genu UL97. Autorka vychazi
z klasickych praci Chou a spoluautori. Zvolené dvé sady primerti amplifikuji
dva rizné useky genu UL97, které pokryvaji mista, ve kterych je popsin
nejlast&jsi vznik at’ jiz bodovych mutaci nebo deleci vedoucich k rezistenci




daného kmene CMYV na ganciclovir. Po vyfeSeni tohoto dil¢iho tkolu nasleduje
samotna detekce rezistentnich kmeni CMV pomoci $tépeni prodikti PCR
restrikénimi endonukledzami. Zvolené tii enzymy (Taql, Hhal, Hinlll) $tépi
tyto produkty v mistech, ve kterych dochézi k nejéastéjSimu vzniku bodovych
mutaci a tato mista patii také pochopitelné k nejdéle popsanym. Samoziejmé
téchto mist je celd fada a objevuji se stdle nova, o Cemz se autorka ve své praci
rovnéz zmifuje. Volba danych enzymu je proto pro zahdjeni prace na detekci
rezistentnich kmentt CMV vhodn4, i kdyZ do budoucna ur¢ité neni koneéna.
Pomoci zvolené metody bylo postupné vySetieno 21 pacientdl (celkem 36
vzorkll) ohroZenych infekci CMV, u kterych bylo na zikladé klinickych
poznatkll stanoveno nebezpeci vzniku rezistentnich kmeni CMV. Z tohoto
souboru byl vznik rezistentnich kmentu prokdzan u 4 pacienti. V diskuzi se
autorka rovnéZz zmifluje o moznostech detekce rezistentnich kmend s vyuzitim
modernich technologii (sekvenace vhodnych usekli genu UL97, DNA ¢ipy).
Celkovée je pfedlozena prace na dostate€né vysoké odborné urovni, ktera je na
bakalafskou praci zcela vyhovujici.

Hodnoceni formdlni stranky bakalafské préce:
Po formalni strance pfedloZend prace vyhovuje poZadavkiim na bakalatskou
praci.

Hodnoceni pfinosu bakalafské prace: NejvétSim pfinosem bakalafské prace je,
Ze se jedna o definovani nového problému a zavedeni pfistupu k jeho feSeni.
Tato problematika nebyla pfedtim na pracovisti feSena a nejednd se proto o
uplatnéni rutinn€ pouZivanych metod. Na feSitelském pracovisti je proto nyni na
co navéazat a z pfedloZené prace bude pracovisté do budoucna profitovat.

Doporuceni: Jak jiZz vyplyva zvySe uvedeného, doporucuji pokracovat
v nastoupené cesté detekce rezistentnich kmeni CMV. Do budoucna doporucuji
roz§ifit poCet detekovanych rezistentnich kmend (mutaci), eventudlné zavést
sekvenovani vhodnych usekd genu UL97 a metodu s poZitim restrikéni analyzy
pouzivat jako screeningovou.

Celkové vyjadreni: PfedloZenou bakalafskou praci doporucuji k dalSimu fizeni.

AL e N
Mgr.Mirdgstav Zajac

Ustav lékatské mikrobiologie 2.LF a FN v Motole

V Praze 2.5.2007




