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Cile prace (predmét reSerse, pracovni hypotéza...)

Autorka prace si klade za cil shrnuti prvotnich i1 souCasnych poznatkii o jadernych
receptorech a o cirkadidnni regulaci metabolickych procesti. Kromé jednotlivého predstaveni
téchto témat je cilem prace také vysvétleni vzajemnych propojeni a ovlivnéni mezi nimi.

Struktura (¢lenéni) préce:

Piedlozena prace ma (pocitano od tvodni kapitoly) rozsah 30 stran, z toho 16 tvoii (bez
obrazkll) samotna literarni reSersSe o tiech hlavnich kapitolach. Déle prace obsahuje abstrakt a
klicova slova v ¢eském a anglickém jazyce, seznam pouzitych zkratek, obsah, tvod, zavér a
seznam pouzité literatury.

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

Autorka prace uvadi v seznamu literatury dohromady 130 literarnich zdroji. V textu prace
dale cituje ze 7 zdrojt, které nejsou uvedeny v seznamu literatury. Jedna se o:

Novac & Hainzel, 2004; str. 5

Takashi & Turek, 1987; str. 9

Wang et al., 2005; str. 12

Wang et al., 2006; str. 12

Schrander et al., 2024, str. 17

Zhang et al., 2023; str. 17

Doi et al., 2006; str. 18

Prace také obsahuje pieklepy, které znesnadiuji orientaci v pouZitych literarnich zdrojich:
e Panettieri et al., 2019 — na stran¢ 6 uvedeno jako ,,Pannetieri et al., 2019
e Mooradian et al., 1987 — na stran¢ 7 uvedeno jako ,,Morradian et al., 1987
e Krasowski et al., 2011 — na stran¢ 14 uvedeno se Spatnym rokem vydani (2008)

Ze 130 literarnich zdroji uvedenych v seznamu literatury oznacila autorka prace 15 z nich
jako sekundarni (a vétSinou je nalezit€¢ oznacila také v textu). Ve skutecnosti je vSak
Vv seznamu literatury uvedeno 57 sekundarnich zdroju, tedy 42 znich je (i v textu)
neoznacenych, a to vetné napiiklad 1 editorialu. Toto mnozstvi vice neZ dvojnasobné
piesahuje stanoveny limit 20 % sekundérnich zdrojt. V kontextu této informace je zaraZejici,
ze pouze 22 z celkovych 130 uvedenych zdroji je mladsich 10 let (z toho pouze 13 je
mladsich 5 let).

Prace také na né€kolika mistech (zvlasté Casto pak u podkapitoly 3.1) obsahuje informace,
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které vSak nejsou uvedeny v pouzitych literdrnich zdrojich, ¢i jsou tam uvedeny pouze
castecné — prikladem za vSechny muze byt tato informace ze strany 18:

Dale bylo prokadzano, zZe acetylace histonii typu H3K9 a H3K14 a jejich rytmicka

metylace (napr. H3K4me3) hraji dulezitou roli pri casovani exprese jak kanonickych
hodinovych genu, tak i CCGs, coz zajistuje enzymaticka aktivita CLOCK (fungujici zaroven
jako HAT), MLL1 (mixed-lineage leukemia 1) nebo JARID1a (jumonji AT-rich interaktiv
domain 1A) (Ripperger, J. A., & Schibler, 2006; shrnuto v Hurley et al., 2016).

O MLLI ¢i JARIDI1a se ani jedna ze dvou uvedenych citaci nezmituje.

Nékteré uvedené zdroje jsou pak vylozen¢ irelevantni K citovanym informacim:

o Citace Berecek et al., 1982 na str. 6, kterou je citovana informace o vyskytu
mineralkortikoidniho receptoru; tato prace se vSak zabyva Uc¢inky vazopresinu na
hypertenzi.

e Citace Muoio et al., 2002, ktera je na strané 12 pouzita celkem dvakrat, a to
v podkapitole o PPARPB/5 a v podkapitole o PPARy; v této studii byl vSak zkouman
pouze PPARa.

e Citace Ueda et al., 2002 na str. 14, kterou je citovana informace o receptorech ROR a
REV-ERB; tato studie byla v$ak provadéna na modelovém organismu Drosophila, u
které se tyto receptory (ani pro n¢ ptislusné geny) nevyskytuji.

Autorka se také u nékolika citaci odchyluje od jednotného cita¢niho stylu — naptiklad u
zdroje Berecek et al., 1982 chybi DOI, u nékterych citaci uvadi i inicialy kiestnich jmen
autord, zatimco u vétSiny ne, nékdy vyjmenuje tfi autory prace misto vyuZiti ,.et al.”“. N&které
citace stoji zcela samostatné mimo véty — (Sever and Glass, 2013) na str. 3 nebo (Ueda et al.,
2002) na str. 14.

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

Préace neobsahuje vlastni vysledky.

Formalni uroven prace (obrazovd dokumentace, grafika, text, jazykova troven):

V textu se vyskytuje vétsi mnozstvi preklept a stylistickych chyb, a to do té miry, ze je na
nékterych mistech narusena srozumitelnost textu. Velmi zietelnou chybou jsou viditelné
poziistatky reviznich zmén z textového souboru Word, které se projevuji znac¢icimi liniemi na
okrajich textu a jinak barevnym pismem. Zvlasté nepfijatelné jsou tyto viditelné revizni
zmény u Cislovani jednotlivych podkapitol, které je nasledkem toho v textu vyloZené
zmatecné — dohromady 5 podkapitol je souCasné oznaceno dvéma Cisly (napf. podkapitola
,Propojeni s metabolismem® nese v obsahu ¢islo 3.8, ale v textu soucasné 3.8 a 3.6). Zmatek
v ¢islovani kapitol o¢ividné dostihl i autorku samotnou, nebot’ naptiklad na stran¢ 9 uvadi, Ze
,,Oprhan receptory jako RORs budou také vice probrany v kapitole 4. — zadna kapitola 4
vSak v praci neni, tudiZ byla nejspiS myslena kapitola 3, kde se RORs skute¢né vice probiraji.

I pfi odhlédnuti od nedostatkli spojenych s viditelnymi reviznimi zménami je organizace
prace na nékterych mistech velmi nelogickd. Napiiklad podkapitola o molekularnim zakladu
cirkadianni regulace by se vyrazn¢ vice hodila do kapitoly 2, kterd se vénuje cirkadidnnim
rytmim — uz jen proto, ze dulezit¢ pojmy ztéto podkapitoly vyuziva autorka
Vv ptedchazejicich podkapitolach. Za zminku stoji také naptiklad podkapitola 1.4.3, ktera je
cela tvofena jedinou vétou, z niZ polovinu tvofi nepieloZeny doslovny citat z angliCtiny
(prace, ze které citat pochdzi, nasledné neni uvedena v seznamu literatury). Je otdzkou, zda
takova podkapitola viibec ma misto v bakalafské praci.

Odsazeni textu je v celé praci nejednotné, text sim neni zarovnany do bloku.
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Vlivem vSech téchto stylistickych chyb plisobi prace velmi ledabyle.

Text obsahuje velké mnozstvi nezavedenych zkratek. Nekteré z téchto zkratek nejsou
uvedené ani v seznamu zkratek. Za specialni zminku pak stoji napiiklad zkratka NR2BI1,
kterd je v textu bez vysvétleni a bez uvedeni v seznamu zkratek pouZzita nejspi$ proto, ze
véta, ve které se nachazi, je doslovnym piekladem véty z autorkou uvedené citace (Francis et
al., 2003). Casto jsou zkratky vysvétlené pouze piivodnimi anglickymi pojmy, a to navzdory
existenci ustalenych ¢eskych prekladd. Velka cast kapitol je zkratkami pifimo pojmenovana,
coz také narusuje srozumitelnost textu.

Nazvy kapitol jsou také casto pojmenovany zavadéjicim mluvnickym c¢islem. Pokud je nazev
kapitoly ,,Estrogenovy receptor* (jednotné ¢islo), je nevhodné zacinat onu kapitolu vétou

o

»EXistuji ti1 typy estrogenovych receptori. (mnozné ¢islo).

Z velkého mnozstvi pieklepll jsou zvlasté zajimaveé ty, kde jsou vyménéna celd slova — na
stran¢ 2 je uvedena ,,motivacni oblast® misto ,,aktivacni oblast”, na stran¢ 14 ,,oxidovanymi
derivaty oxyserolu® misto ,,oxidovanymi derivaty cholesterolu“. Formulace n¢kterych vét je
tak kostrbatd, az méni nebo vylozen¢ narusuje sdélovanou informaci. Naptiklad:

o Str. 1., Mechanismem celé této adaptace jsou cirkadianni rytmy, které umoznuji
synchronizaci téch vnéjsich zmén prostredi — jako je stridani dne a noci, s procesy
vaitrnimi - fyziologickymi.* — Synchronizuji se vnitini zmény s t€émi vnéjSimi, ne
naopak.

o Str. 8:,, Rozlisujeme tii typy — RXRa, RXRf a RXRy), které jsou vSechny aktivovany 9-
cis retinoovou kyselinou (9C-RA), ke které se vazi s velkou afinitou (Leid, Kastner &
Chambon, 1992).“ — Kyselina se vaze na receptory, ne naopak.

o Str. 13: ,, Funkce REV-ERBf byla dlouho povazovana za redundantni, ale soucasna
absence obou téchto jadernych receptorii vede ke ztraté rytmicity ve veétsiné puvodné
oscilujicich genit véetné tech, které patii k zakladnim hodinovym komponentam i
metabolickym vstupnim draham (Bugge et al., 2012).“ — Pokud vyjadfeni ,,soucasna
absence obou receptori® znamend, Ze pro ztratu rytmicity je nutnd i1 ztrata REV-
ERBua (cozZ z této vety ani jejiho kontextu neni zcela zfejmé), nefika to nic o tom, zda
je ¢1 neni funkce REV-ERB} redundantni.

o Str. 17: , Takto dochazi napr. k rytmickeé oscilaci exprese enzymui lipogeneze v jatrech
béhem spankové faze nebo aktivaci f-oxidace mastnych kyselin behem lacneni.* —
Rytmicka oscilace v expresi enzymii lipogeneze bezpochyby neni zalezitosti jen
spankové faze.

Prace obsahuje 3 obrazky, na které se autorka neodkazuje v textu. Popis obrazku 2 je velmi
nedostacujici, celkove je na zvazeni, zda je tento obrazek do prace vibec vhodny. Obrazek 3
obsahuje nepielozené anglické popisky.

Splnéni cili prace a celkové hodnoceni:

Splnéni cilii vyty¢enych na zacatku prace je dle mého velmi nedostacujici. Autorka si klade
za cil shrnuti prvotnich i1 soucasnych poznatkli o problematice jadernych receptorti a jejich
propojeni s cirkadianni regulaci metabolickych procesi. Cil shrnout prvotni poznatky by
mohl castecné vysvétlovat pouziti velkého mnozstvi zdroju starSich 10 let (¢i v mnoha
pfipadech zdroji vyloZené z minulého tisicileti), ale vzhledem k vysokému procentu
sekundarnich zdroji toto vysvétleni neni dostate¢né. Shrnuti soucasnych poznatkli je pak
vyloZené minoritni. Cela prace je psana velmi nekonkrétné az vagné, coz je pravdépodobné
zapticinéno prave mnozstvim sekundarnich zdroja. V praci se bez dal§iho vysvétleni objevuji
terminy jako ,,délozni funkce* (str. 7), ,,imunitni homeostdza*“ (str. 14) nebo ,0scilace
v cirkadidnnim rytmu® (str. 18), které jsou tak vSeobecné, ze prakticky nenesou Zadnou
vyznamnou informaci. Dobrym ilustrativnim ptikladem toho, jak malo do hloubky se prace
vénuje vétsing svych témat, je pak napiiklad tento tryvek ze strany 8:
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., TRo-1 je funkcni receptor a TRa-2 nevaze T3 a inhibuje funkci aktivnich receptorii (Koenig
et al., 1989). Izoformy TR (TRp-1, TRB-2) maji také jiné funkce, lisi se N-koncovou sekvenci
a vznikaji pomoci alternativnich promotorii (Hodin et al., 1989). “

V praci neni vysvétleno ani co je to T3, ani jakou funkci TRa-2 inhibuje, ani jaké jsou ony
,jiné funkce®, co maji izoformy TRP. Zdroj Hodin et al., 1989 navic 0 mechanismu vzniku
pomoci alternativnich promotorii pouze spekuluje.

Téma propojeni mezi jadernymi receptory a cirkadianni regulaci metabolickych funkei, které
dalo néazev celé bakalarské préci, také neni v praci dostatecné zpracované. To, Ze jsou REV-
ERB a ROR soucasné¢ jaderné receptory a soucasné tvoii transkripcné-translacni
zpétnovazebnou smycku (TTFL) neni dostateénym propojenim. Podobné pak neni
dostateCnym propojenim napftiklad to, ze aktivita PPAR je cirkadidnné regulovana, nebo ze
naopak reguluje expresi cirkadidnnich genti. Chybi konkrétni popis, jakym zplisobem tato
regulace probiha, jaké to ma disledky a vyznam pro konkrétni metabolické funkce.

Nékteré informace v praci jsou naopak zbyte¢né opakovany, coz je o to hor$i v kontextu
kratkého rozsahu samotné literarni reserse, kterd ma (bez obrazki, uvodu a zavéru) pouhych
16 stran. Napfiklad podkapitoly 3.11 a 3.12 nesou zcela totozné informace (dokonce jsou 1
citované stejnymi zdroji), pouze vyjadiené jinymi vétami. V zavéru je napiiklad cely jeden
odstavec doslovnym zkopirovanim prvniho odstavce ze strany 16, a to vetné uvedenych
zdroju, které jsou v zavéru nadbytecné.

Na zakladé vSech téchto nedostatkii obsahovych, formalnich, stylistickych, ale predev§im
citacnich, nemohu nez hodnotit praci jako nedostatecnou a nedoporucuji ji k obhajobé.

Pokud prace obhajena bude, pozaduyji errata:
e Doplnéni vSech zdroji do seznamu pouzité literatury.
e Doplnéni seznamu zkratek.
e Opraveni viditelnych reviznich zmén (tedy ustanoveni jednotného ¢islovani kapitol,
odstranéni rizné barevnych ¢asti textu apod.).

Otazky a pripominky oponenta:
Otazky:

1. Vkapitole 2.1.3 piSete: ,, Glutamat uvoliiovany z astrocytu ovliviuje GABAergni
tonus neurontt SCN a tim prispiva k nocni inhibici jejich elektrické aktivity
(Brancaccio et al, 2017).” Jakym mechanismem ovliviiuje uvolnény glutamat
GABAergni tonus neuroni? Co je pojmem ,,GABAergni tonus* pfesné minéno?

2. V kapitole 3.1.2 o PPARP/S pisete: ,, Zaroven se objevuji naznaky, Ze miize zasahovat
i do centralniho hodinového systému — konkrétné ovliviiovat reakci SCN na svetelné
podnéty a tim neprimo modulovat chovani zavislé na cirkadianni rytmicite (Gomez-
Boronat et al., 2022).“ O jaké naznaky se jednd, jakymi experimenty se k nim doslo
¢i jakeé vysledky na né€ poukazuji? Jakym konkrétnim zplisobem by mohl PPARP/S
zasahovat do centralniho hodinového systému?

Navrh hodnoceni §kolitele nebo oponenta

[ ]vyborné¢ [ ]velmidobie [ ]dobie [X] nevyhovél(a)

Podpis Skolitele/oponenta:




