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Předmětem předkládané práce je detekce a hodnocení abnormálních genetických variant u 

jedinců s poruchami autistického spektra (PAS) pomocí cytogenomických metod s důrazem na použití 

metody komparativní genomové hybridizace na čipu (aCGH). PAS jsou komplexní skupinou obtíží 

s velmi rozmanitým fenotypovým projevem, na jehož etiologii se podílí environmentální i genetické 

faktory. Vysokou heterogenitu vykazují i nalézané genetické varianty, ať už jde o variabilní 

expresivitu, míru penetrance, synergický negativní vliv většího množství nalezených abnormálních 

změn, nebo neobjasněné mechanismy ovlivnění fenotypu u variant nejasného klinického významu 

(VUS). Studium dané problematiky pomáhá blíže pochopit etiologii PAS a mohlo by se do budoucna 

promítnout i v klinické praxi. 

Rozsah práce činí sto stran, je členěna do šesti hlavních částí a obsahuje 16 obrázků a 19 

tabulek. V teoretické části práce je přehledně shrnuta problematika diagnóz spadajících pod PAS, 

jejich biologická podstata, genetické nálezy a princip použitých metod. Dále jsou stanoveny cíle práce, 

podrobně popsaný soubor pacientů a vyšetřovací metody. Výsledky jsou uspořádány podle použitých 

metod a doplněny statistickým testováním zvolené hypotézy. Následuje rozsáhlá diskuze, která je 

doplněna třemi zajímavými kazuistikami a zakončena krátkým shrnutím. Text práce odkazuje celkem 

na 218 citací recentních zdrojů. 

Práce splňuje požadovaný rozsah, je přehledně členěna a nevyskytují se v ní téměř žádné 

gramatické chyby či překlepy. Negativně hodnotím nedůsledné dodržování pravidel pro použití 

zkratek. Zkratka by měla být v textu zavedena při první zmínce zkracovaného pojmu či sousloví a 

následně by měla být ve stejném formátu přednostně používána (např. array CGH/aCGH, 

ID/inteligenční deficit). Dále na každou tabulku by mělo být odkázáno na vhodném místě textu, což 

jsem v metodologické části postrádala. Nakonec některé odstavce textu/tabulky bych logicky 

přesunula do jiné části práce, kupříkladu tabulku s číslem 18 uvedenou v diskuzi bych očekávala spíše 

ve výsledcích. Kladně hodnotím precizně a přehledně zpracovanou výsledkovou část, bohatou a 

přínosnou diskuzi, a především jasně uvedené informace o tom, která vyšetření vyhodnocovala sama 

autorka práce.  

Předkládaná práce splnila stanovené výzkumné cíle, doplňuje předchozí studie zabývající se 

problematikou PAS, ilustruje komplexnost a rozmanitost nálezů, a je vhodným základem pro další 

výzkum této velmi heterogenní skupiny onemocnění. 

 

Otázky: 

1. V úvodu se zmiňujete o nespočtu různých abnormálních variant v genomu jedinců s PAS 

s tím, že významnou složku této diverzity tvoří varianty v počtu kopií. Jaké jiné abnormální 

varianty jsou u pacientů s PAS pozorovány a lze na základě Vámi citovaných studií vyjádřit 

přibližné procentuální zastoupení těchto změn? 



2. Vyskytuje se u jedinců s PAS uniparentální disomie? 

3. Můžete uvést, zda, a případně jaká, další vyšetření se zpravidla provádí u pacientů s PAS, u 

kterých byla pomocí aCGH nalezena jedna nebo více VUS? 

 

Závěr: 

Předložená diplomová práce po formální i obsahové stránce splňuje požadavky na tento typ 

práce. Autorka prokázala detailní znalost problematiky, schopnost kvalitní vědecké práce a 

srozumitelné formulace komplexního problému.  

Doporučuji diplomovou práci Bc. Markéty Dvořákové k obhajobě a navrhuji hodnocení 

výborně. 
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