Oponentsky posudek na diplomovou praci
Nadi Hradilové

Uloha endocytézy a endozomalni acidifikace v apoptéze indukované
ligandem TRAIL

Diplomova prace Nadi Hradilové se zabyva ulohou endocytézy a endozomalni
acidifikace pfi indukci apoptdzy iniciované ligandem TRAIL. Diplomova prace ma celkem 81
stran, pfiCemZ ztoho pfipadd 23 str. (véetné 6 obr.) na ,Literarni prehled”, 11 str. na
»Metody a materidly”, 16 str. na ,Vysledky“, 6 str. na ,Diskusi“ a 9 str. na ,PouZitou
literaturu” (zahrnuje 165 polozek citované literatury). Diplomova prace zahrnuje 9 obr.
(vesmés sloZzenych) ve vysledkové casti. Z hlediska rozsahu jednotlivych casti je tedy
diplomova prace viceméné vyvazena.

Cile prace jsou jasné formulované a na diplomovou praci ambiciézni. Pouzivand
metodologie je docela naro¢nd. Zadanim a metodologickou vybavenosti pracovisté méla
tedy diplomova prace Nadi Hradilové naslapnuto na diplomovou praci kategorie velmi dobra
Ci vyte€na. BohuZel vzhledem k fadé formalnich i vécnych nedostatk( se to nenaplnilo.

Vzhledem kjasné formulovanym cillm prace nejsou zavéry jiz tak precizné
formulované. Také svym obsahem ne vidy zcela koresponduji s explicitné formulovanymi cili
prace. Jsou zde prezentovany vysledky, které nenajdeme ve vysledkové casti (jsou uvedeny
pouze v dodatcich), a neni zcela zfejmé, co jsou vysledky autorky a co vysledky kolegl. v
»Zaveéru” je také odkaz na zavéry dvou predeslych publikaci, ale které to jsou publikace, se
zde jiz nedozvime.

Anglickd verze abstraktu ne vidy zcela koresponduje s ceskou verzi abstraktu.
V anglické verzi jsou mezi klicovymi slovy uvedeny , caspase-3, caspase-8“, ale v celé anglické
verzi abstraktu se tyto terminy vibec nevyskytuji. V ,Seznamu zkratek” by se u zkratek
odvozenych z anglického nazvu mélo striktné pouzivat vysvétleni plvodnim anglickym
nazvem.

,Literarni prehled” je obsahly a urcité je fundovany. Celkovy dojem z této kapitoly
vSak kazi nékteré formalni nedostatky, a to hlavné nesrozumitelné a i chybné cislovani
obrazkd. Napt. v textu uvedeny Obr. 2.2.5 (str. 22) nikde neni, jedna se pravdépodobné o
prvni ze dvou obrazk( oznacenych jako 2.3 (str. 26 a 30). V textu uvedeny Obr. 2.4 (str. 28)
neexistuje.

Kapitola ,,Metody a materidly” (pro¢ ne ,,Materidl a metody“?) je az na pdr drobnosti
dobfe napsand. RPMI médiem se pravdépodobné mysli médium RPMI 1640 (str. 36).
Alespon pfi prvnim citovani pfislusné firmy by mélo byt uvedeno misto a stat (str. 36 a dale).



,Vysledky” svédc¢i o tom, Ze se provadéla rada zajimavych experiment( relevantni
metodologii. ,Bohuzel kapitola ,Vysledky” ma také radu ,bolavych” mist a aspektd.
Legendy/popisky obrazkl jsou ¢asto nedostateéné a nesrozumitelné, chybi uvedeni co je
kontrola (napf. Obr. 5.2, Obr. 5.4). U sloupcovych grafl chybi statistické vyhodnoceni rozdilu,
prestoZe se v textu se zjiSténymi zménami operuje (napf. text na str. 53 vs. Obr. 5.4 A). V
uvedeném konkrétnim pripadé Obr. 5.4 A bych na nékteré rozdily (sniZeni) vzhledem
k velkym odchylkdm u kontroly urcité ruku do ohné nedal. Vzhledem k tomu, Ze fada
konstatovani je zalozena hlavné na konfokdlni mikroskopii a vzhledem ktomu, Ze pfi
konfokalni mikroskopii se d4d na jediném vzorku (sklicku) najit témér vse, co chci, ocekaval
bych v nékterych pripadech jako dokumentaci presvédcivéjsi obrazky (napf. Obr. 5.1, Obr.
5.7, Obr. 5.9.1). Na Obr. 5.1 D je v ¢ase 45 min a 60 min uveden stejny obrazek (rozdil je
pouze v tmavosti). Pokud nejde o Svindlikovani (to vylucuiji), tak se jedna o trestuhodnou
formalni nedbalost. V Obr. 5.1 F v ¢ase 120 min mi neni jasna fialova barva jader. V textu
uvedené obrazky 5.9 A a 5.9 B (str. 60) neexistuji. Pravdépodobné se jedna o Obr. 5.9.1 a
Obr. 5.9.2 (str. 61 a str. 62). Trochu mi unikd vyznam terminu , hladina apoptdzy“ (str. 58).

,Diskuse” je skute¢né diskuse a je dobfe napsana. Pouze se zde pouzivaji kategoricka
tvrzeni, ktera ne vidy maji jednoznacnou oporu v experimentdlnich datech (napt. str. 65,
konstatovani o poklesu aktivace kaspdzy 3 ve 3. odstavci).

Seznam ,PouZité literatury” je svym rozsahem relevantni a scelkem malym
mnozstvim chyb. Snad jen obcas nazvy praci psané velkymi pismeny (str. 72, str. 73, str. 74,
str. 75).

Pokud jde o otazky, omezim se na dvé:
1. Prosim o vysvétleni stejnych obrazkd pro 45 min a 60 min v Obr. 5.1 D a fialovych jader
pro 120 minv Obr. 5.1 F.
2. Budou Vami ziskané vysledky soucasti néjaké prospektivni publikace?

Pokud bych mél diplomovou praci Nadi Hradilové zhodnotit celkové, tak se dostdvam
trochu do rozpakd. Na jedné strané skvélé téma, jasné a ambicidzni cile, relevantni a
evidentné na Urovni metody, evidentné velmi dobrd schopnost orientace v problematice a
na strané druhé ne vidy zcela presvédcivé vysledky vzhledem ke kategorickym
konstatovanim, nepouzivani statistiky, nedostate¢né/nesrozumitelné legendy obrazk(, rada
formalnich vcéetné trestuhodnych pochybeni. Otazkou je, co je pti¢inou. Napadaji mé dvé
moznosti, a to nedostatek ¢asu nebo nedostatek vile/nasazeni. Tak nebo onak, diplomovou
praci by si mél po sobé poradné precist/zkontrolovat kazdy!

Zavérem bych chtél konstatovat, Ze pres vSechny zminéné rozpory a pfi celkovém
hodnoceni diplomové prace s jistym nadhledem doporuduji diplomovou praci Nadi Hradilové
pfijmout k obhajobé. Domnivam se, Ze ve svém souhrnu diplomova prace prokdazala, co
diplomova prace prokazat ma.

V Praze dne 11. 6. 2012
prof. RNDr. Jan Kovar, DrSc.



