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Diplomova prace se zabyva vyznamnym tématem neurovyvojové toxicity metamfetaminu, a to na
urovni exprese gentl. Prace pfispiva nemalym dilem k roz§ifeni znalosti o ti€incich prenatalni expozice
metamfetaminu, je dobie metodicky uchopena a vysledky jsou prezentovany jasné a piehledné. Text je
psan jazykem odpovidajicim jeho ucelu, pomérné extenzivni, ale logicky ¢lenény a ¢tivy. Vysoky
pocet referenci ukazuje na autor¢inu schopnost dobte pracovat s literaturou. Po formalni strance je
prace rovnéz zpracovana kvalitné.

K diplomové praci mam nasledujici pfipominky:

Abstrakt ani cile nedefinuji, o jaké geny se jedna, s ¢im souviseji, podle ¢eho byly vybrany, apod.
Tento problém ma ostatné cely text. Je jasné, ze vzhledem k tomu, Ze prace byla umoznéna projektem
GACR, studentka neméla kontrolu nad tim, které geny budou zahrnuty. V praci ale chybgji informace,
proc byly tyto geny zvoleny. Jejich kratka charakteristika je uvedena na konci teoretické Casti (str. 36-
37), ale zdiivodnéni jejich zkoumani chybi. Napt. pro¢ pravé DRD3? Kolektiv prof. F. Draga se
tématem D3 receptori dlouhodobé zabyva, ale prace jejich vysledky cituje minimalné.

Str. 5 uvadi jako posledni hledisko tfidéni drog Mezinarodni klasifikaci nemoci, chybéji ale detaily,
které jsou uvedeny vsude jinde. Nasledujici doslovna citace z webu drogovaporadna.cz neni uvedena
zadnym textem a ucel jejiho uvedeni v textu tedy neni zcela jasny. V dal$im textu se autorka zabyva
rozdélenim drog podle jejich u€inkt a podle mezinarodni klasifikace. Divod je mi ziejmy, ale pro
piehlednost a logickou navaznost textu by autorka mohla kratce vysvétlit prog.

Teoreticka cast se zdlouhaveé vénuje popisu mechanizmi G¢inku a klinickych pfiznaki Siroké skaly
navykovych latek, ale teprve kapitola 3.2.2.1 (str. 19) se dostava k tématu experimentu, prenatalni
expozici metamfetaminu. Dalsi ¢asti by bylo vhodné vice rozvést, klidné na ukor dlouhého uvodu,
ktery je pojat zbytecné Siroce.

Diskuse je pon€kud kratkd, vzhledem k tomu, kolik existuje souvisejici literatury. Neni mi jasna
formulace v prvnim odstavci diskuse: ,,Pro Gcely této diplomové prace by vybrany geny DRD3,
TACR3 a FOXP2, a pokusit se potvrdit hypotézu, Ze je jejich exprese zménéna v mozku u deti
zavislych matek. Pokusila jsem se zhodnotit jejich mozné asociace s psychomotorickym vyvojem a
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pfipadnym organovym postizenim téchto déti. Celd prace je na zvifatech, znamena to tedy, Ze autorka
se klinickym studiim vénovala dfive a tato prace navazuje na jeji vysledky?

Dale se v diskusi hovoti 0 mozné souvislosti TAC3 s nizkou porodni hmotnosti vlivem $patné perfuze
placenty. Je Skoda, Ze tato korelace (nebo alespon konstatovani rozdilu t€lesné hmotnosti MA a SAL
potomkil) neni v praci zahrnuta, pticemz vysledky pravdépodobné byly k dispozici.

Diskuse se hodné zabyva klinickymi daji, coz vzhledem k jejimu rozsahu neposkytuje mnoho
informaci pfimo relevantnich pro vysledky této studie.

K praci mam nasledujici otazky:

1. Hlavni otdzka: prosim, sumarizujte hypotézy, které vedly k volbé tii testovanych geni.
Shoduji se vysledky s ocekavanim?

2. Pocet testovanych zvifat byl n=8 ve skupin€. Z kolika matek tato zvifata pochazela? Nedavno
jsem se setkala s ptipominkou, Ze pouzivat vice mlad’at od stejné matky neni ve vyvojovych
experimentech korektni. Jak to bylo ve Vasi studii? Zaznamenala jste néjaky efekt ,,hnizda*
(litter effect)? Byly vysledky sourozencti spiSe podobné nebo byla jejich variabilita stejna jako
u nepiibuznych zvirat?

3. Byly zjistény rozdily v télesné hmotnosti MA potomkt? Byly testovany neonatalni reflexy?
Ocekéavala byste zmény ve vybavnosti reflexi u MA mlad’at?

4. Diskuse uvadi v poslednim odstavci hypotézu, ze matkam byla podavana relativn€ nizka
davka MA (5 mg/kg), coz je divodem malého ovlivnéni genové exprese. Potkani si ale
operantné autoaplikuji (model IV self-administration zaloZeny na spontannim piijmu drogy
zvitetem) typicky davky kolem 2 az 3 mg/kg. Davka 5 mg/kg vyvolava asi 400% vyplaveni
dopaminu v nukleus accumbens shell a vede k silné stimulaci lokomoce a dokonce i ke
stereotypiim. Prosim o vysvétleni.

Zavér:

Prace spliuje pozadavky kladené na diplomové prace. Doporucuji k obhajob¢ a navrhuji hodnoceni
velmi dobfe (2). Divodem pro toto hodnoceni je nepomér velmi kvalitni technické stranky prace a
nedokonalé vysvétleni souvislosti jejich vysledka s dostupnou literaturou.
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