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Vznik a funkce osteoklasti, kost resorbujicich bunék, je ovlivnéna fadou faktort, latek
a molekul pritomnych v téle. Chronickd zanétlivd autoimunitni onemocnéni jsou casto
doprovdzena zvySenou osteoresorpci a nasledné diagnostikovanou osteopordzou. Tyto
choroby jsou charakteristické patologicky zménénymi hladinami celého spektra latek
modifikujicich imunitni systém, jako jsou cytokiny, chemokiny, hormony, jejichZz vliv na
dysbalanci kostniho metabolismu jiz byl popsan. Jednim z agens, jehoz zvySené hladiny lze
detekovat u tfady autoimunitnich a zanétlivych stavli, je volna cirkulujici DNA. Jde o
mimobunéénou DNA (ecDNA) nejen v séru/plasmé nemocnych, ale také v dalSich télnich
tekutinach (napft. synovidlni tekutina). Vzhledem ke skute¢nosti, Ze nedavné studie potvrdily
imunoregulacni vlastnosti ecDNA a to dokonce piimo na monocytech periferni krve, nabizi se
otazka, zda nemize mit ecDNA také osteoklastogenni vliv, ktery by tak ptedstavoval dalsi
zpojitek mezi zénétlivym prostfedim autoimunitnich nemoci a zvySenym rizikem
osteoporozy.

Ptredkladana prace vyuziva in vitro ptistupli a zaméiuje se na osteoklastogenezi coby
mechanismus vzniku kost resorbujicich bunék z perifernich prekurzorit pod vlivem ecDNA.
Pro zajisténi jednoznacné definovanych podminek bylo pro stanoveni vlivu ecDNA na
diferenciaci monocytl vyuzito arteficialnich oligodeoxinukleotidii (ODN) s prokazanymi
imunostimulacnimi (ST), imunoinhibi¢nimi (INH), neutralnimi (CO) sekvencemi, a navic byl
testovan také imunosuprimujici efekt telomerické sekvence (TLM).

Cilem prace bylo ovéfit, jestli je dany experimentalni postup (vyuziti ODN
v dlouhodobych kultivacich) vlibec pouzitelny pro vyzkum osteoklastogeneze, a zjistit, zda a
jak testované ODN ovlivni osteoklastogenni potencial monocytu ziskanych od zdravych
darct. V ptipadé nalezeni pro-osteoklastogenni, piipadné anti-osteoklastogenni sekvence by
krom¢ primych dedukci ve vztahu k laboratornim nalezim pacientd bylo moZzné dana ODN
vyuzit v dalSich vyzkumech jako stimulatory/inhibitory osteoklastogeneze.

Hodnoceni:

Jako pozitivni hodnotim skutecnost, ze se Ivana dobife zorientovala v problematice
pouziti arteficidlnich ODN v bunéénych kulturach, nebot’ Slo o pilotni projekt s timto
designem a neméla se od koho préci s nimi naucit; v laboratofi pracovala systematicky,
dodrzovala dohodnuté terminy. Obdobny pfistup méla k praci natextu DP, opét bych
vyzdvihla systematicnost a dodrZzovani domluvenych termindi. Ocefiuji Ivaninu snahu
porozumét ziskanym vysledkiim, coZ zlrocila v ramci diskuze, a snahu o kriticky pftistup,



ktery navic pietavila v navrhy dalSich krokt, jez by logicky mély nésledovat, aby pilotni
studie pfinesla o¢ekavané vysledky. Nékteré pasaze textu jisté mohly byt propracované;si, to
vsak jde na vrub nedostatku ¢asu z diivodii uvedenych dale.

V ramci hodnoceni by mélo zaznit, ze Cas, po jaky tato prace vznikala, a jeji kone¢na
podoba byly negativné¢ ovlivnény hned nékolika faktory: Ponékud pomalejSim startem
studentky v prvnim ro¢niku NANTR, jeji dlouhodobou zdravotni indispozici ve druhém
ro¢niku studia, a do tietice koronavirovou pandemii, ktera ve findle tohoto pilotniho projektu
na témét 4 mésice omezila kontakty s darci bun¢k. Nekteré zavéry prace tak bude rozhodné
nutné potvrdit a podpofit dalSimi experimenty a zaroven je zadouci na ziskané vysledky
navazat a otestovat 1 jiné experimentalni designy, na které v ramci této prace jiz nezbyl
prostor/cas.

Predkladana prace Bc. Ivany Jelinkové spliiuje pozadavky na prace tohoto typu kladené.
Diplomovou praci doporucuji k obhajobé a navrhuji hodnoceni velmi dobie.
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