Strana 1

Posudek na bakalarskou praci

[ ] 8kolitelsky posudek Jméno posuzovatele:
oponentsky posudek Mar. Tomas Brdicka, Ph.D.
Datum:
19.5.2022
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Nazev prace: Targeting IRAK4 kinase in autoimmune diseases and cancer

Prace je literarni reSersi ve smyslu zvefejnénych pozadavki (pravidel).
[ ] Prace obsahuje navic i vlastni vysledky.

Cile prace (pfedmét reserse, pracovni hypotéza...)

Cilem prace bylo struéné shrnout sou¢asné poznatky o funkcich Toll-like receptorl a
receptortl pro cytokiny z rodiny IL-1 a podrobné&ji popsat role kliCovych
signalizagnich molekul vyuzivanych témito receptory MyD88 a IRAK4. Hlavnim
ukolem prace pak bylo zhodnotit potencial protein kinazy IRAK4 jako
farmakologického cile pro [éEbu nemoci imunitniho systému a nadorovych
onemocnéni a shrnout sou¢asné snahy o vyuziti inhibitortl IRAK4 v 1é€bé techto
chorob.

Struktura (¢lenéni) prace:

Prace ma standardni élenéni, kde po abstraktu, obsahu, seznamu zkratek a kratkém
uvodu s formulaci cilll prace nasleduje viastni literarni reSerSe. Ta zaCina Uvodem
do problematiky signalizace receptortl pro cytokiny rodiny IL-1 a Toll-like receptorl a
popisuje jejich role v riznych patologickych stavech. StéZejni Cast reSerSe se pak
vénuje proteiniim MyD88 a IRAK4 a zabyva se moZnostmi farmakologickych
intervenci vyuZivajicich rizné zplsoby inaktivace IRAK4. Prace je ukoncena
zavérem shrnujicim hlavni poznatky.

Jsou pouzité literarni zdroje dostatecné a jsou v praci spravné citovany?
Pouzil(a) autor(ka) v reSersi relevantni Gdaje z literarnich zdroja?

Autorka cituje z celkem 140 praci. Citace jsou relevantni a spravné pouzité. Citace
pGvodnich &lankul i prehlednych praci jsou pouZivany v souladu se zvyklostmi

v oboru.

Pokud prace obsahuje (nadstandardné) i vlastni vysledky, jsou tyto vysledky
adekvatnim zpisobem ziskany, zhodnoceny a diskutovany?

Prace neobsahuje vysledky viastniho vyzkumu.

Formalni Groverii prace (obrazova dokumentace, grafika, text, jazykova
uroven):

Formalni a graficka Uroven prace je vynikajici. Prace je psana velmi dobru
angliétinou s minimem gramatickych chyb a prekleptl. Text je pfehledné Clenén a je
doplnén fadou velmi zdafrilych originalnich autorskych ilustraci a schémat
vytvorenych v aplikaci BioRender.

Spinéni cilt prace a celkové hodnoceni:

Jde o velmi zdafilou praci, ktera kromé popisu publikovanych dat, dava poznatky do
souvislosti a vyvazenym zpUsobem je hodnoti a interpretuje. Prace také
jednoznaéné spliiuje vytéené cile. Doporuéuiji ji k obhajobé& a navrhuji hodnoceni
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znamkou vyborné.

Otazky a pfipominky oponenta:
1. V praci piSete o aktivaci IRF transkripénich faktor( Toll-like receptory

4. V &asti prace vénuijici se draze IL-1 jste se vyhnula podrobnéjsi diskusi na

exkluzivné vyuzivajicimi MyD88, zejména TLR7,8,9. To vSe jsou
endozomalni TLR. Hraje lokalizace néjakou roli v tom, které drahy bude dany
TLR aktivovat? Je néco znamo o mechanizmu, ktery o tom rozhoduje a dalo
by se to néjak vyuZit pfi terapii inhibitory IRAK4?

. Zapojuje se IRAK4 i do jinych drah nez drah receptor( rodin IL-1R/TLR. Mize
to néjak ovlivnit interpretaci diskutovanych dat?

. Uvadite, Ze asi 1/3 pacientl s IRAK4 deficienci trpi defekty v protilatkove
odpovédi IgG. Je néco podobného pozorovano i u pacientd s deficienci
MyD88? Je znam mechanizmus?

téma autoinflamatorni choroby zplsobené hyperaktivitou drahy IL-1. Tyto
nemoci se &asto 1&¢i pomoci inhibitord IL-1 drahy, jako je napi. Anakinra.
Myslite si, Ze by se inhibitory IRAK4 mohly v jejich 1é¢bé také uplatnit? Jake
by to mohlo mit vyhody nebo nevyhody?

Navrh hodnoceni $kolitele nebo oponenta (bude zvefejnén)
vyborngé [] velmi dobfe [ ] dobfe [ ] nevyhovél(a)

Podpis kolitele/oponenta:
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