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Cile prace

Ptedkladana diplomové prace si kladla za cil identifikovat miRNA regulujici protein
MRE11, funkéne ji analyzovat v sensitivnich a rezistentnich bunécnych liniich
kolorektalniho karcinomu a validovat vysledky na skupiné pacientii s kolorektalnim
karcinomem. VSechny cile prace jsou jasn¢ a stru¢né deklarovany a podafilo se je v rdmci
diplomové prace splnit a ziskana data vyhodnotit.

Struktura (¢lenéni) prace, odpovida poZzadovanému? ANO NE
Rozsah prace (pocet stran): 92 vetné referenci

Je uveden anglicky abstrakt a klicova slova, ANO NE

Je uveden seznam zkratek? ANO NE

Literarni prehled:
Odpovida tématu? ANO NE
Je napsan srozumitelné? ANO NE
Pouzil(a) autor(ka) v reSersi relevantni udaje z literarnich zdroji? ANO NE
Jsou pouzité literarni zdroje dostatecné a jsou v praci spravné citovany? ANO NE

Material a metody:
Odpovidaji pouzité metody experimentalni kapitole? = ANO NE
Kolik metod bylo pouzito?
10 riznych experimentalnich metodik
Jsou metody srozumiteln€ popsany? ANO NE

Experimentalni ¢ast:
Je vysvétlen cil experimentii? ANO NE

Je dokumentace vysledkl dostacujici? ANO  NE—+€emjsounedostatiy?

Postacuje mnoZzstvi experimentti k ziskdni odpovédi na zadané otazky?

ANO NE—co-chvbinCemjenedostacupiet?

Diskuze:
Je opravdu diskuzi, nejde jen o konstatovani vlastnich vysledka? ANO NE
Jsou vysledky porovnavany s literaturou? ANO NE
Jsou uvedeny néjaké hypotézy i navrhy na dalsi feSeni problematiky? ANO NE

Zavéry (Souhrn) :




Jsou vystizné? ANO NE

Formalni roven prace (obrazova dokumentace, grafika, text, jazykova troven):

Cela prace je po formalni strance zpracovana velmi dobfe, iivodni ¢ast je obohacena
nazornymi obrazky, schématy a tabulkami, stejné jako vysledkova ¢ast, kde je pouzita fada
nazornych grafti a obrazkii. Jazykovou troven slovenského jazyka pouzitého v diplomové
praci posuzuji dle srozumitelnosti a moznosti vlastniho posouzeni jako dobrou. V praci se
vyskytuji jen ojedin€lé preklepy ¢i chyby ve formatovani.

SpInéni cili prace a celkové hodnoceni:

Diplomovéa prace Bc. Alexandry Dolnikové se zabyva velmi aktualni problematikou
regulacnich vlastnosti kratkych nekddujicich RNA a jejich vyuzitelnosti jako potencidlnich
terapeutickych markert a cild. Konkrétné byla v praci nejprve in silico predikovana miRNA
regulujici dilezity senzoricky protein dvoufetézcovych zlomt MREI1I, jeji funkce byla
nasledné ovéfovana in vitro metodami v sensitivnich a rezistentnich bunécnych liniich
kolorektalniho karcinomu a tyto in vitro vysledky pak validovany na skupiné pacientl
s kolorektalnim karcinomem.

Uvod diplomové prace odpovidd pracim obdobného charakteru, velmi detailn¢ je popsana
epidemiologie kolorektalniho karcinomu, tloha DNA reparacnich mechanismt a microRNA
v souvislosti s rozvojem, diagnostikou a prognozou nddorovych onemocnéni.

V predkladané diplomové praci bylo pouzito pomémné Siroké spektrum raznych in vitro
metodik a také molekularné-biologickych metod vcetné pomérné pracné metody Comet
assay. Metody jsou dostatecné podrobné popsany a slozeni vSech reagencii a pufrii je spravné
uvedeno.

Z vysledkové casti je patrné, Ze se Bc. Alexandfe Dolnikové podatilo definovat miR-140
jako potencidlni regulator MREI11 proteinu, dale funkéni analyzou prokazat vliv miR-140 na
viabilitu zejména sensitivnich bun¢k kolorektalniho karcinomu a zjistit vliv miR-140 na
samotnou expresi MREI1 proteinu a validovat pozorovani na vzorcich pacientl
s kolorektalnim karcinomem. Vysledky diplomové prace jsou doplnény fadou velmi
nazornych grafii a obrazkli imunodetekce stanovenych proteinti a méfeni poSkozeni molekul
DNA.

Celkové povazuji predkladanou diplomovou praci za velmi kvalitni, navic moc pckné
formulovanou v metodické, vysledkové a diskusni ¢asti.

Otazky a pripominky oponenta:

1. V uvodni ¢asti je zmiflovana iloha DNA reparac¢niho systému ve vyvoji fenoménu
1ékové rezistence nadorovych bunék. Vznik mnohocetné 1ékové rezistence (MDR) je
pomérné obecny multifaktorialni proces. V praci nejsou zminény obecné dal$i mozné
faktory ptispivajici ke vzniku MDR, vite o které faktory vzniku MDR se jedna kromé
alterace DNA reparacnich mechanismt?

2. V praci bylo pouzito né€kolik bunéénych linii kolorektalniho karcinomu epitelového
typu. Vite jak a zda se linie 1i8i genetickym profilem zvlasté n€kterych dalezitych
determinant typu p53, KRAS, BRCA1/2 apod.?

3. Pfi hodnoceni viability bun¢k byla pouzivana pomérné€ dlouhd 12ti denni doba
kultivace. Neméli jste problémy s prerastanim bunék pti této delsi kultivaci?

4. Na str.48 pii popisu procesu reversni transkripce nejsou uvedeny podminky
samotného procesu rev. transkripce v termocycleru.

5. Ve vysledkové ¢asti jsou uvedeny endogenni hladiny miR-140 ve sledovanych




sensitivnich bunéénych liniich kolorektalniho karcinomu . Byly nalezeny vyznamné
rozdily bazalnich hladin exprese miR-140 mezi t€mito senzitivnimi liniemi a
rezistentni linii OxR testovanou v dalsi fazi prace?

Navrh hodnoceni oponenta (znadmka nebude soucasti zverejnénych informaci)
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