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Cile prace

Tato prace se snazi potvrdit ¢i vyvratit hypotézu, jez zni: ,,Metylace CpG (5°-cytosine-phosphate-
guanine-3°, 5‘-cytosin-fosfat-guanin-3°) dinukleotidi E2 vazebnych mist regulacni oblasti HPV
16 funguje jako alternativni mechanismus pro inhibici represivni funkce proteinu E2, coz stejné
jako v pripadé€ integrace viru v mist€ genu E2 t€Z vede ke zvySené expresi proteinu E6 a E7.

Struktura (¢lenéni) prace, odpovida pozadovanému? ANO
Rozsah prace (pocet stran): 100 (v€etn€ seznamu literatury)
Je uveden anglicky abstrakt a kliCova slova. ANO

Je uveden seznam zkratek? ANO

Literarni prehled:
Odpovida tématu? ANO
Je napsan srozumitelné? ANO
Pouzil(a) autor(ka) v reSersi relevantni udaje z literarnich zdroji? ANO
Jsou pouzité literarni zdroje dostateéné a jsou v praci spravné citovany? ANO

Material a metody:

Odpovidaji pouzité metody experimentalni kapitole?  ANO

Kolik metod bylo pouzito? 10
- (Extraakce DNA, RNA, Sekvenovani — Sangerovo, NGS, PCR — APOT, dvojkolove,
emulzni, RQ-PCR, RT-RQ-PCR, Southern blot)

Jsou metody srozumiteln€ popsany? ANO

Experimentalni ¢ast:
Je vysvétlen cil experimentu? ANO
Je dokumentace vysledku dostaCujici? ANO
PostaCuje mnozstvi experimenti k ziskani odpovédi na zadané otazky?
ANO — nicmén¢ validita studie by byla v&tsi pi1 vétSim poctu vzorku nadoru (N=18)

Diskuze:
Je opravdu diskuzi, nejde jen o konstatovani vlastnich vysledku? ANO
Jsou vysledky porovnavany s literaturou? ANO
Jsou uvedeny néjaké hypotézy €1 navrhy na dalsi feSeni problematiky? NE

Zavéry (Souhrn) :
Jsou vystizné? ANO

Formalni aroven prace (obrazova dokumentace, grafika, text, jazykova uroven):
Prace po formalni a obrazové strance dobre zpracovana.




Splnéni cilu prace a celkové hodnoceni:

Cil prace byl splnén — ve smyslu otestovani hypotézy a jejiho potvrzeni ve smyslu vySssi
metylace E2 BS3 a celkové HPVE2 BS234 u integrovanych HPV. Ptes to, ze chapu
obtiznost komplexniho pfistupu uvedeného v praci, jeji hlavni limit dany po¢tem vzorku
vede k tomu, Ze napiiklad rozdil ve virové nalozi mezi nadory s integrovanym a
extrachromozomalnim HPV neni statisticky signifikantni, atkoli je mozny vztah naznacen.
V praci neni uvedeno, Slo-li o veSkeré dosazitelné dlazdicobuné€cné karcinomy hlavy a krku,
a zda-li by o néco méné komplexni pfistup, ale na vice vzorcich, nemohl byt pro celkové
poznani trochu prfinosné)si.

Celkové¢ ale podle mé prace zcela spliiuje kritéria diplomové prace.

Otazky a pripominky oponenta:

Piipominky - Na n€kolika mistech (napfiklad hned v prvnim odstavci pi1 vy¢tu onemocnéni
asociovanych s HPV) chybi po zkonstatovani stavu citace.

Otazky:

1. Ve struktufe virionu HPV je uvedeno 7 nestrukturnich a dva strukturni geny, tedy 9,
ale v pfehledu je jich uvedeno jen 8 (L1 a L2 a E1, E2, E4, ES, E6, E7). Jak je to tedy
s E3?

2. Je znamo jakym mechanismem dochazi k integraci HPV do genomu? V praci je
uvedena nestabilita zpuisobena E6 a E7. Jde tedy o nahodné vazby napiiklad
v mistech zlomu?

3. Metylace je jist€ jednim z mechanismu ovlivnéni exprese genu. Jiny lidsky onkogenni
virus, byt stran genové vybavy mnohem komplexné€jsi, EBV, vSak k takovym
regulacim krome& metylace pouziva také regulaci pomoci mi-RNA. Jak je to s t€mito
v regulaci interferujicimi RNA u HPV?

Navrh hodnoceni oponenta (znamka nebude soucasti zvefejnénych informaci)
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