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Nazev prace: Molekuldrni mechanizmy mutageneze a rezistence u bunécnych linii CML.

Cile prace

1. Identifikace genii zapojenych do bunécéné odpovédi na poSkozeni DNA pomoci metody
RT? Profiler PCR Arrays.

2. Charakterizace proliferacni schopnosti a citlivosti bunék KCL-22 k Imatinibu (IM) v
zavislosti na stari bunééné kultury a na expresi molekuly CD38.

3. Ur¢it roli exprese BCR-ABL v mutagenezi KCL-22 pomoci metody RT-qPCR.

Struktura (¢lenéni) prace, odpovida poZadovanému? ANO
Rozsah prace (pocet stran): 83 stran

Je uveden anglicky abstrakt a kli¢ova 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 dostatecné a jsou v praci spravné citovany? ANO

Material a metody:

Odpovidaji pouzité metody experimentalni kapitole?  ANO

Kolik metod bylo pouzito? 6 (kultivace bunek, izolace RNA, méfeni proliferace bun€k
(absorbanc¢ni esej), mefeni apoptdzy (prutokova cytometrie), MTT assay (absorbancni esej),
RT? Profiler PCR Arrays)

Jsou metody srozumitelné popsany? ANO

Experimentalni ¢ast:

Je vysvétlen cil experimentii? ANO

Je dokumentace vysledkl dostacujici? ANO Postraddm vSak u grafit STDEVA
(Obrazek 1, Obrazek 4, Obrazek 5, Obrazek 6). Nebo se jedna o monoplikaty (jedno
opakovani)?

Postacuje mnozstvi experiment k ziskani odpovédi na zadané otazky? ANO

Diskuze:

Je opravdu diskuzi, nejde jen o konstatovani vlastnich vysledka? ANO

Jsou vysledky porovnavany s literaturou? ANO

Jsou uvedeny néjaké hypotézy ¢i navrhy na dalsi feSeni problematiky? ANO (jsou
uvedeny plany a navrhy na dalSi experimentalni praci).

Zavéry (Souhrn) :
Jsou vystizné?  ANO

Formalni Groven prace (obrazovd dokumentace, grafika, text, jazykova troven):
PredloZena préce je z formalni strany na vysoké trovni. AvSak u nékterych grafi a obrazki
(napt. Graf 1, str.4; Obr.3, str. 11) v literdrnim Gvodu je niZs8i grafickd kvalita, co zhorSuje
jejich citelnost.

Déle v literarnim uvodu (v Casti 2.4 Charakteristika CML) postradam typicky obrazek




morfologie CML bun¢k.
Obecné vzato, text je napsan srozumiteln¢ a Citeln¢€ (i kdyz s drobnymi pieklepy).

SpInéni cili prace a celkové hodnoceni:
Autorka ve své diplomové préci navrzenou hypotézu potvrdila a vytycené cile splnila.
PtedloZenou praci celkové hodnotim pozitivné a doporucuji k obhajobg.

Otazky a pripominky oponenta:

Otazky:

1. Jaké mikroRNA se podili na vzniku rezistence nezavislé na BCR-ABL1 u CML?

2. Jak si autorka vysvétluje vyssi citlivost na IM u ¢asné kultury KCL-227? Jaky
mechanizmus se tady dle ni uplatiiuje?

3. Zkouseli jste vytvoftit/vypéstovat linii KCL-22 rezistentni na jiny typ inhibitoru TKI —
napt. Dasatinib? Pfedpokladali byste ¢astecné podobny seznam zménénych gent ucastnicich
se poskozeni DNA a jeji reparaci?

4. Jak planujete dale sledovat vliv nové nalezenych genlit XRCC6 a PARPI na mutagenezi
KCL-22 bun¢k?

Ptipominky:

Studentka uvadi vSechna ndzvy lidskych gent bez kurzivy; spravné by méli byt kurzivou a
kapitalkami.

V c¢asti Material a metody (4.9 Méteni apoptozy) postradam detailnéjsi popis postupu méteni
apoptdzy pomoci pratokové cytometrie (véetné dot-plotii a gatovaci strategie).

V tabulce €. 2 PouZité reagencie, roztoky a kity, a jejich charakteristika chybi zakladni
informace o pouzité protilatce anti CD38.
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