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Nazev prace:
Molekularn é-cytogeneticka detekce mozaik pomoci fluorescen  ¢éni
in-situ hybridizace

Cile prace Uchaze si v praci stanovil tyto cile:

1) Podat literarni pehled o chromosomovém mozaicismu, jehéasejSich formach a

s nimi spojenych fenotypovych projevech, o mozZdogdo postnatalni a prenatalni detek
a o aktualnich vySatvacich metodach uzivanych lleizu mozaicismu.

2) Ukazat postupspmolekularr cytogenetickém vygehi s vyuzitim metody FISH u
nekolika konkrétnich nemocnych pacigflastni praktickou analyzu).

3) Posoudit na vybranych konkrétnicligadech metodické aspekty a mozna omezeni
molekulér cytogenetického vygeni, eventuakhoptimalizovat vySébvaci metodu a
posoudit relevanci pravidel pouzivanyoh ywhodnoceni hybridizamich signad.

Struktura ( €lenéni) prace, odpovida poZadovanémﬂspiéeANO NE
Rozsah prace (et stran): 85 stran

Je uveden anglicky abstrakt ackia slova, | AND —NE

Je uveden seznam zkratek? ANO— NE

Literarni p rehled:
Odpovida tématu?[Z wtsi castiANO NE  Vyhrady viz odstavec Otazky Agmminky
Je napsan srozumiteéth spiSeANO NE
PouZzil(a) autor(ka) v redersi relevantni uddjéezarnich zdraj? |[ponejviceANQ NE
Jsou pouZité literarni zdroje dostaté a jsou v praci spragmitovany? ANQ —NE

Material a metody:
Odpovidaji pouZité metody experimentalni kdpRo NE Autor provadi
experimenty / byldasten vySeéeni 11 pacient metodou FISH (s grantovou podporo
Kolik metod bylo pouzito?
1 metoda: FISH (dopbtn& o demonstracit vybranych kazuistik)
Jsou metody srozumitélpopsany? | ANO —NE

ce

Experimentélni ¢ast:
Je vysitlen cil experimerit? |[ANQ -NE
Je dokumentace vysledlost&ujici? spiéeANq -NE - v¢em jsou nedostatky?
Postaéuje mnozstvi experimeink ziskani odpoddi na zadané otézky’j Aﬂ\IG—NE

Diskuze:
Je opravdu diskuzi, nejde jen o konstatovarsitnlah vysledk? -ANO
Jsou vysledky porovnavany s literaturou? ANGE
Jedna se o obsahlé citace Zezdroji (dva z r. 2002 a jeden z r. 200
Jsou uvedenysiaké hypotézyi navrhy na dalsfeSeni problematiky? NE
Diskuse se nepovedla, je stylisticky i odlzana nizké arovni. Text diskuse prozrazuje’ by
nedostatekasu, Unavu autora, ktery sedeypal na teoretickém vykladu a metodolodgii,
opravdovou bezradnost. Vlastni vysledky diskutiajgne docela minimald. Diskuse
(zejména Usek 5.4) je v podstpbkraiovanim teoretickéasti ¢i metodického vykladu.
Doporuwiuji ¢ast 5.4 vyrazeiredukovat a s ni Diskusi zafib(cast textu spolu
s obrazky/mikrofotografiemi, jinak velmi dobrympravdu pesunout do Metodiky) a pak
navazat spojenyndastmi 5.1 a 5.2 a zakem (stylisticky i obsaha) prepracovanouwasti
5.3 dopl@nou vhodnymi citacemi (to plati o Diskusi jako aglk

5)

I

Zavéry (Souhrn) :

Jsou vystiiné?—AN@piéeNE Zawr neni ani Souhrnem; stejproblematicky jako Diskuse.

Formalni Uroven prace (obrazova dokumentace, grafika, text, jazykovaéitp
Dostate'na. Odpovida hradné primeru bakalaskych praci, text je logickdfenen a
c¢islovani jednotlivych kapitol umédje dostaténou orientaci. Pesto si myslim, Ze Ize

v ¢islovani podkapitol byt:sledr¥jSi a jit az do 5¢i 6. stup@ (nap®. str. 22 az 26 a pak
znovu na str. 33). Student si neohlidal jednotronaviu arez pisma pro jednotlivé stupn

cleneni acislovani (srovnej nap str. 32, 34 a 35).




Tabulky jsou obsazné, dostighledné — festo navrhuji v Tabulce 3 vypustit sloupec 2. a
(vSude stejna hodnota, navic popsano v textu)azskim vice mista pro sloupec 5. a 6.

s obsaz#iSimi texty a tabulka by se pak nejspiSe cela vegligdnu stranku a bylo by mozno

data v ni seadit vzestup# (nebo sestup) bud’ podle st@i vySetovanych nebo podle
klinické diagnozyi indikace k FISH. U Tabulky 4 bych dopoowal spiSeazeni
fluorochrom: podle emisni vinové délky, tedy posledniho slo(geazeny podle abecedy;
navic jedna z polozek Cy5 je v textu uvedena@id) dalSi je uvedena ggklepem, ma by
Bromid). V Tabulce 5 s vysledky dopéuji rozcelit 3. sloupec na dva samostatné (Vysled
FISH a nap. Interpretace), kdy do nového sloupce by vzdpiexeden text dosud uvozen
slovy ,odpovida nélezu:“. Dale navrhuji Tabulku lghce geformatovat a ziSit na celou
plochu stranky (ke zlepSefifelnosti); navic, na 77adku v poslednim sloupci je chybn
hodnota ANO namisto NE (srovnej s textem na stddi&); kron# toho by se tento posledr
sloupec mohl Iépe jmenovat Mozaik@@mna (s odpad/'mi jako dosud — ANO, NE).
Také celkova graficka podoba tabulek mohla byt dép&i — nicméd jak soubor
nemocnych, tak vysledky/nélezy vlastniho xgBépinaseji ol# kritizované Tabulky
(Tabulka 3 a 5) dostatec.

Obrazova dokumentace je na velmi dobré trovni, éegniotografie dokumentujici metodi

FISH. Prevzatym obrazim v teoretickéasti bych vytknul (zejména to plati pro Obrazek 7),

Ze po zmenSeni a zalomeni do textu jsou popisik na hranicicitelnosti. Distribuci
fotodokumentace a tabulek do textu povazuji (adamaitku vySe) za wienou.

Domnivam se, Ze teoretickast je zbyteéne dlouha a také Material a Metody bylo mozno
lehce zkratit, vice se paknovat Diskusi a Z&ru. Neadekvathhypertrofovana je
Literatura — celkem 112 polozek — takze autoromoleu uvrit, ze se se vSemi podrabn
seznamil. U bakal&ké prace je to nezvyklé az (zbgtg napadné citovatdkteré prace
bezmala 50 let staré. Typografickému zpracovamraitry se také nedostalo nélezitégé
Uchazeé v rade pripad: (jak presunoval texty, odstavce) pak jiz nesjednotil zalami
odstav@, zarovnavaniadki, prace s textovym editorem neni vyvazena asledna.
Jazykova urovetextu je znane problematickagasté jsou stylistické problémyidklepy a
chyby pravopisné (éyprimo hrubé!) a vediné interpunkci jsou p@tné. Nkteré vty jsou
neuplné, chybi sloveso;qun®t, casto mezera po dee apod. Detailni (opravdu dlouhy)
vycet mohu s autorem rozebrat. Upozornil bych vSakyta

V anotaci (i A verze), 3. odst. shora dopduji p/imo napsat 7 z 11 pacigéniiépe
pacientek — samostatny problém, opak@vaprotoze osoby jiného nez Zzenského pohlav
nebyly vySeébvany) a pak vyjaeni v %. A hned v dalSét¢ ,V 6 z techto sedmi fipads...",
aby bylo jasné, z jakého zakladu seif#85,7 %. Pokud je vSak spravna moje namitka
ohledr® 7. 7. v Tabulce 5 g ve skuténosti pfipadi s mozaikou pouze,pakcisla v anotaci
uvabna nejsou spravna a je zapebi pepaiitat také podily v %. Zisté jazykového
hlediska je to v A verzi lépe o&mto (In 6 of these casey; i zde vSak plati vySe uvedené.
V Obsahu (str. 7 ngéslovana, 9°. zdola) geklep MAAICISMU, v Seznamu zkratek (str. 9
necislovana, 10~ shora) hrubka ditrofin, tamtéz/ 11 zdola) dalSi — intratoplasmaticka.
V Teoretickeasti (str. 137. 12 shora)“... patu 165 MB DNA..." — nejspiSecta by byt
"165 Mb". Tamtéz, neobratnost w&éd/mna 107 zdola implikuje, Ze pohlayvazana
dedicnost ma vice variant, z nichZ k ¢fagtjSim seradi GR.

Str. 14., 2. shora: "je zgsobenmutaci genu F8 na dlouhych raménkach chromozoniu X
ta wta se jazyko&nepovedla. Jednak séepre stale mluvi o hemofilii, proto bydho byt "je
zpisobend a potom by bylo vhodfsi "mutaci genu F8 na dlouhém raméhkumeba’ jeden
gen lezi na jednom raménku. Zcela na okeggstjSi je zkratka F VIII.

Str. 14,7. 10 shora: "gonozomaddominantni (téz X-vazanoujdicnosti." — lehké pleteni
pojmi, viz poznamka o GR vySe.

Str. 14. 7. 15 zdola a nasl.: "Chromozom/adime mezi malé akrocentrické chromozomy
Trochu problém - chromozom Y nem4 satelity, tudiieni typicky akrocentr. Velikogtn
patii urcité do skupiny G, ale satelity nema, proto je otazkia, je astné o Y jako o
akrocentru mluvit. inejmensim ta informace, Ze satelity nenese tatnichy

Str. 15.: Obrazek 1 - drobny detail: nejedna se-prGhovani, nybrz o R-pruhovani!!

Str. 18.: "Mozaicismus lze jednoduSe charakterizgaleo stav, kdy jsou u jedince,

nebo popipad jen v urité tkani pritomny d¥ ¢i vice burcénych linii (kloni), které maji
odliSnou genetickou vybavu." - TotéZ ovSem platd ichimérismus.
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Str. 19, 87. zdola — peklep nebo (super)mozaika??




Str. 20, 37. shora: vypustit z ma byt ...ke ztradjednoho nadbytméhochromosomu.
Str 20, 13 zdola: ma byt gonosam

Str. 20., 77. zdola: "Turnefiv syndrom (TS) p&tmezi porérné casté chromozomove
onemoceni, které postihujesibliznée 1/2000 — 1/2500 zénarozenych ¢ti Zenského
pohlavi." Toto neni tolik vypovidajici tdaj jakdkaery vyskyt vSech+pad: (narozeni +
prenatalre diagnostikovanéspady)! Zvlag u Turnerova syndromu, ktery ma u narozeny
relativre nizkoucetnost(v CR byla relativnicetnost TS (u Z&mnarozenych) v roce 2008 0,6
na 10 000 zi# narozenych a v roce 2009 to bylo 0,59 na 10 0@0narozenych!!), nelab
naprosté ¥tSina pipadi TS se potrati spontasynebo je arteficialtt ukon‘ena. Takze: TS
je relativre casta situace/syndrom, ale zejménéasre potracenych plod (dale v textu, str.
21 a 22, je pak zmdvano, ale jiz v jiné souvislosti).

Str. 21,7. 6. shora: slovo ékteré je 2x, ma byt jen jednou.

Str. 22, 15. shora: m4 byt tatzhotenstvi

Str. 22,7. 4. zdola: dal bychfednost ...nemohou spont@imichotret.

Str. 22,7 2. zdola: lepSi snad bude ...nondisj¢mikodchylkou.

Str. 26,7. 7. zdola: ma byt Abnormality v gametogenezi moho

Str. 28,7 12. shora: neobratnost posouva trochu vyznamgtége 2x uzito ,presny odhad”
Str. 29,7. 4. shora: 2x vedle sebe spojeni ,;/e@ zavedenim prenatalnich...”

Str. 29.7. 5 shora: "gicemz vyrazéizvySené riziko narozenin &é s timto syndromeniy
Zeny ve &u 35 let a vySe" keklep ve sla¥"narozeni”. Navic Zzeny ve vySSighwtoto riziko
stale maji, ne Ze dty v minulosti.

Str. 34.: posledni dva odstavce (Amniocentézajejeznejak rozhodily, nic se neztratilo,
jen je to pomichané (konec prvniho z nich je viaiedruhého).

Str. 35, konec 2. odstavce: ¥iade kordocentézy zvysSené riziko potratu ploduerku
dochazi u 1-2 ze 100 porad- mé& byt vySéenych ghotenstvi.

Str. 52,7. 15.: chybi sloveso™pd 72 — asi uchovavéit skladovat

Str. 53,7 1.: 1épe (s pihlédnutim k nasledujiciete textu) ...suspenbiurek cerrifugujeme...
Str. 57: opt se gimlouvam za pouzivani PACIENTEK namisto pagiént

Str 58, 4. zdola: jadra bylaobjevenatvary slovesa objevit 2x v jednét&:

Str. 61.,7. 9. shora: "pro urdle ukorené ¢hotenstvi, z évodu vrozené vyvojové vady
plodu." Terminologie: Vrozenda vada je defekitgmny @i narozeni. Pokud mluvime o va
plodu, potom je vho@d{si mluvit jen o "vyvojové vat, ne vSak o vadlvrozené.

Str. 68, 77. zdola: ...pouze jen... vedle sebe d'liedno nebo druhé.

O

Splnéni cila prace a celkové hodnoceni:

Uchaze splnil s problémy zadané cile prace. Praci poviezajmé# zdailou, rozhodw za
nevyvazenou a nedotazenou; chybemwna editace a revize. V souladu se Studijnim a
zkuSebnintddem 2. LF UK ji prots vyhradamidoporuéuji k dalSimuiizent

Otéazky a pripominky oponenta:

1. Ad Chromosomovy mozaicismus (str. 18): uctabsgch pozadal, aby se pokusil
vys\etlit, jaky je rozdil mezi chimérou a mozaikou.

2. Ad Vznik mozaiky (str. 19, 8.zdola): pokud by se nejednalo feklep a byl to opravdu
zapis mozaiky, jak by takovato mozaika mohla vouiiéh

3. Ad Turnefiv syndrom (str. 21 a nasl.): dop@eny zapis nazvgen: (zde SHOX a dalsi)
v textu je kurzivou, jejich produkpak rovnymezem pisma.

4. Ad str. 31, str.38 a nasl., dale pak str. 61 a-6fila by mohl uchazd&ratce vysuitlit
tlohu, vyhody a nevyhody FISH diagnostiky u mackeomosoni a mozaicismu
s marker chromosomy. Jsou jed¢jaké dalSi alternativni metody krérarrayCGH?

5. Ad str. 60 a nasl. a str. 65 az 66: napadleait do vysledk t7i vybrané kazuistiky,
jakkoli neni odpovidajicim #Zpobem dotazen, povazuji za dobry.d&Chych proto
uchazeée pozadat, aby znovu vyHil, v cem mohou byt p@aé pro vzdlavani dalSich
adepti oborni, a konéne, co mize laboratorni pracovnik étht proto, aby kvalita byla
co nejlepsi a vyrazniak napomohla diagnostickym zéym pro klinického 1ékae.

Tyto body navrhuiji jako podklad pro diskusi nadzametaci prace. Uchazie panu Milanovi

Polakovi greji ispSné zakoteni studii a hodastesti v dalSim profesnim i osobnim Zévot

Navrh hodnoceni oponenta

Podpis oponenta:

MUDr. Ale$ Panczak, CSc., Ustav biologie a léks genetiky 1. LF Uk




