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Nazev prace: Genova exprese vysokoafinitnino pfenasece cholinu u mysiho modelu
Alzheimerovy nemoci

A. Bodové hodnoceni jednotlivych aspekit prace (ozn&te pravé jednu z moznosti)

1. Rozsah DP a jejtlenéni

X

A - ptfiméiené, odpovidaji charakteru DP a vyznamu jednothivisti

B - nevyrovnanéglenéni neni logické nebo rozsah jednotlivysti nekoresponduje s jejich vyznamem

C - uspokojivé, rozsahekterychcasti nedostalje

N - nedostat&né

2. Odborna spravnost

X

A - vyborna, bez zavagjsich gipominek

B - velmi dobrd, s ojediflymi drobnymi zavadami (nejasnost vykladu, chybywzercich nebo chemickych
nazvech, nedokonaly popis metod nebo vysigdk

e

N - nevyhovujici, s hrubymi chybami

3. Uvedeni pouzitych literarnich a j. zdrofi

A - bez ipominek, vSechnyipvzaté Udaje s citaci zdroje, celkovygcitaci odpovida charakteru prace

X | B - uspokojivé, s alasnymi neobratnostmi zejm. v undist odkaz, nebo s celkayniZzSim pdtem citaci
C - s vazuijSimi zavadami, napprevazuji "nestandardni" odkazy n&bnice, pednasky, webové stranky
nebo se ojedifie vyskytuje opominuti odkazu na zdrdgpzatych dat
N - nevyhovuijici, velmi malo citaci, ev. rysy plagditu (¢asté opomijeni odkazu na zdroj pevzatych
dat, popf. opsani velkych¢asti textu)

4. Jazyk prace

A - vyborny, prace je napsattivé a srozumitel®, bez zavazjSich gramatickych n. pravopisnych chyb

B - velmi dobry, ojedidlé stylistické neobratnosti, gramatické n. pravogishyby

C - upokojivy,cetrgjsi slohové neobratnosti, gramatické n. pravopa@dndy, ojedikle se vyskytuji
obtizrg srozumitelné n. nejednozire formulace

N - nevyhovujici, séetnymi hrubymi chybami

5. Formalni a grafick& urovei prace

X

A - vyborna, bez feklepy a chyb ve formatovani

B - velmi dobra, ojediéé chyby formatu citaci,ipklepy, chykjici zkratky apod.

C - uspokojivd, s ojediilymi vétSimi (nap. vynechani stranky) neldetngjSimi drobnymi chybami




5. Formalni a graficka Urovei prace

N - nevyhovujici, séetnymi hrubymi chybami

Pripadny slovni komenit& bodim 1. az 5. :

Prace ma dostatee velky pa:et citaci, které se vSak tykaji obecné problematilgheimerovy
nemoci a transportércholinu. ProtoZe se vSak prace zabyvé&mami v expresi transportér
cholinu (CTL1 a CHT1) v mozku geneticky modifikowa mysi — modél Alzheimerovy
nemoci, gkteré dileZité citace (vztazené specificky k tématu) zdstigmlam.

1)

2)

Prot nejsou v Uvodu zmémy alespé nékteré prace, které se tykaji hladin vysokoafititni
transportu cholinu a/nebo specifické vazby (3H)ledmlinia-3 v autoptické mozkoveé tkani lidi
s Alzheimerovou nemoci (napTA Slotkin et al. 1990, Proc. Natl. Acad. Sci USA, 2452-
2455, J Pascual et al. 1991, Brain Res. 552, 140R Rodriguez-Puertas et al. 1994, J. Neural
Transm. 8, 161-169, TA Slotkin et al. 1994, JnGhivest. 94, 696-702, Z KriStofikova et al.
1995, Exp. Gerontol. 30, 125-136). V diskuzglon byt provedeno srovnani nateas lidi

s Alzheimerovou nemoci a timto animalnim modelemneatece, tj. mohla byt testovana také
validita modelu. Experimenty na lidech nazmg Ze v rgkterych oblastech mozku neni exprese
CHT1 zménéna, v dalSich oblastech mozku dochazi spiSe k mpegsi transportéru. Aktivita
CHT1 je sniZzena dhem normalniho starnuti a praypddobré také jiz véasném stadiu
onemocgni. Zda se vSak, Ze naps hipokampu nmiZze u lidi s Alzheimerovou demenci dojit
k prechodnému kompen&aimu zvySeni aktivity. Na zakladtéchto poznatk mohla byt
diskuze pro diplomantku jednodussi. Myslim, Zeteréirnim Uvodu mohly byt také velmi
strkné zmireny alespé nckteré prace popisujici inhibici transportu cholirfmejména
vysokoafinitniho) vyvolanou peptidy amyloidu betaxperimentu in vitro.

S vyjimkou citacet. 117 také postradam citace praci provednych natigéy modifikovanych
zviratech - knockaoutovanych na CHT1, které testugmgnv dalSich slozkach cholinergniho
neurotransmiterového systému (haBalazakova MH and Blakely RD: The high-affinity
choline transporter: a critical protein for sustagncholinergic signaling as revealed in studies
of genetically altered mice. Handbook of ExperinaérPharmacology, vol. 175, Springer-
Verlag 2006) nebo prace testujici expresi trangpponha jiném typu transgenich #af —
modeli Alzheimerovy nemoci (ndp R.Beeri et al. Enhanced hemicholinium binding and
attenuated dendrite branching in cognitively imgdiacetylcholinesterase-transgenic mice. J.
Neurochem. 1997, 69, 2441-2451).

B. Obhajoba



Dotazy k obhajobé

1) MiaZze diplomantka vysitlit prvni vétu abstraktu (,Cholin slouzi ve vSech &ah buikach
....jako donor acetylovych skupin®)?

2) V diskuzi je uvedeno, Ze transgenni mysi kmene APPS1dE9 staré 5-7 dwiai maji
poskozeny cholinergni neurotransmiterovy systérnipakampu a mozkovétke (citace.
153 a 154). Byl u&chto mysi ndien také vysokoafinitni transport cholinu a bylyazany
zmeny oproti steji starym kontrolam? Existuje v tomtéijpadt progrese zrn
s rostoucim kem? V diplomové praci tento udaj chybi.

3) Na str. 27 je uvedeno, Ze se distribuce mist pi{emicholinium-3 zachovava
v pribéhu ontogenetického vyvoje (citace 115). Toto v§ddti pouze pro postnatalni
vyvoj, nikoliv v3ak pro divéjSi periody. Nkteri autdi predpokladaji, Zedhem maturace
dochéazi k pechodné expresi transpoiiépiedpokladaji, Ze CHT1) takeé na
necholinergnich hikach (vazebné misto (3H)hemicholinia-3 neni povahow nezralé
tkani za specificky marker cholinergniho systémmn, &M Kotas and AK Prince Develop.
Brain Res. 35 (1987), 175-181 a Zahalka et al.rBRas 601, 1993, 221-229). RozliSeni
transporték CTL1 a CHT1 pouze na zakkasazby kompetitivniho inhibitoru je vSak
problematické. Mohla by diplomantka&itl sviij osobni nazor na tuto problematiku?

Stanovisko k opravchyb v praci: )
opravny listek/oprava v textde / NENI (zakrouzkujte) podminkouripeti prace

C. Celkovy navrh

Préaci doportuji k prijeti k dalSimutizeni: ANO / NE
Navrhovana celkova klasifikace: 1-

Datum vypracovani posudku: 12. 5. 2010

Jmeéno a fijmeni, podpis oponenta : ing. Zdena KristofikoR&D.



