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Nézev prace: Cell signaling aberrations in primary immunodeficiencies
Odchylky v bunécné signalizaci u primarnich imunodeficiti

Cile prace

Funk¢ni charakteristika mutaci STAT1, Caspasy-8 a Tyrosine-protein kinazy HCK na
bunécné urovni v souvislosti se zménou fenotypu, proliferaci a apoptézou, intraceluldrni
signalizaci a cytokinovou produkei.

Struktura (¢lenéni) prace, odpovida pozadovanému? ANOV NE
Rozsah prace (pocet stran): 93

Je uveden anglicky abstrakt a kliGovéa slova, ANOv NE

Je uveden seznam zkratek? ANOY NE

Literarni prehled:
Odpovida tématu? ANO\V NE
Je napsan srozumitelng? ANOY NE
Pouzil(a) autor(ka) v reSersi relevantni udaje z literarnich zdroji? ANOV NE
Jsou pouzité literarni zdroje dostatedné a jsou v praci spravné citovany? ANOV NE

Material a metody:

Odpovidaji pouzité metody experimentalni kapitole? ~ ANOYV  NE

Kolik metod bylo pouZzito? Autorka pracovala s 5-ti metodami: mnohobarevna pritokova
cyometrie, imunoprecipitace, western blotting a ELISA

Jsou metody srozumitelné popsany? ANOY NE

Experimentalni ¢ast:
Je vysvétlen cil experimentd? ANOV NE
Je dokumentace vysledkil dostacujici?  ANOY  NE - v &em jsou nedostatky?
Postacuje mnoZzstvi experimentli k ziskdni odpovédi na zadané otazky?
ANOV NE - co chybi, v &em je nedostacujici?

Diskuze:
Je opravdu diskuzi, nejde jen o konstatovéani vlastnich vysledkd? ANOV NE
Jsou vysledky porovnavany s literaturou? ANOY NE
Jsou uvedeny n&jaké hypotézy & navrhy na dalsi feSeni problematiky? ANOV NE

Zavéry (Souhrn) :
Jsou vystizné? ANOV NE




Formalni Groven prace (obrazova dokumentace, grafika, text, jazykova troven):

Celkova prace ma 93 stran, v prvnich 9 strankdch je C¢tendf uveden do problematiky
imunodeficitnich chorob, nasleduji 3 strany, které se obecné vénuji metodikdm vysetfovani
primarnich imunodeficienci. Stranky 14-32 jsou vénovany popisu a laboratornimu vySetieni
pacienta s heterozygotni STATI1 mutaci, stranky 33-53 jsou vénovany popisu a
laboratornimu vysSetieni pacienta s homozygotni CASP8 mutaci a stranky 53-69 jsou
vénovany popisu a laboratornimu vysetieni pacienta s heterozygotni HCK mutaci. Nasleduje
diskuze a zavér. Obsahly seznam 147 citovanych praci uzavira celou diplomovou praci.
Jazykova uroven, obrazova dokumentace, ¢lenéni textu je piehledné a nemam k nému zadné
vyhrady.

SpInéni cili prace a celkové hodnoceni:

Diplomantka se ve své praci opira o Siroké spektrum laboratornich metod, které¢ dle
dolozenych vysledkil provadéla a zvladla, zavadi nové metody k funkénimu vySetfeni poruch
u primarnich imunodeficienci zalozenych pfedev§sim na mnohobarevné prutokové cytometrii.
Prace je Ctiva, prehlednd, literatura je spravné citovand a predevsim napliiuje vytycené cile.
Nelze nechat bez povsimnuti, Ze ziskané vysledky se jiz uplatiiuji v pfipravovanych nebo
odeslanych publikacich. Celkové diplomovou praci hodnotim jako velice pfinosnou pro
vyzkum a také monitorovani 1é¢by u pacientd s primarnimi imunodeficity.

Otazky a pripominky oponenta:
Vyhrady oponenta k diplomové praci nejsou vaznymi vyhradami a nemaji zastinit vysokou
kvalitu této diplomové prace.
1. Soucasti kazdého zpracovavaného piipadu feSenych imunodeficitii bylo 1 vySetieni
Western blotem, pfesto tato metoda neni uvedena v obecném piehledu vySetiujicich
metod primarnich imunodeficienci.

Otazky:

1. Pii cytometrickém vySetieni proliferace a aktivace lymfocytl pacienta s homozygotni
CASP8 mutaci, byly kromé T-lymfocyti, sledovany také B-lymfocyty pomoci znaku
CD19. Byly u B-lymfocyti zaznamenany u pacienta také né¢jaké zmény, zejména co
se tyka aktivace té€chto bunek? Pokud ano, ma pro tyto zmény autorka néjaké
spekulativni vysvétleni?

2. ZvySena exprese a aktivace integrinit CD11a CD18 na monocytech pacienta
s heterozygotni HCK ukazuje na mozny aktivacni potencial téchto bunck pro T-
lymfocytarni populace. Byly u tohoto pacienta zaznamenany zmény v zastoupeni
efektorovych CD4+ nebo CD8+ T-lymfocyti?

Néavrh hodnoceni oponenta (znamka nebude soucasti zvetejnénych informaci)

<] vyborné [ ] velmi dobie [ ] dobie [ ] nevyhovél(a)
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