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Nazev prace:
Studium genové exprese faktort signdlni drahy oxysteroll u pacientek s karcinomem
prsu

Cile prace

Cilem této diplomové prace je stanoveni hladiny genové exprese genti ucastnicich se
metabolismu a transportu oxysterolil, pfipadné hladiny genové exprese geni signalnich drah
ovlivitovanych oxysteroly, se zaméfenim na srovnani ER pozitivnich a ER negativnich
nadort karcinomu prsu. Dal§im z cili je stanoveni prognostického vyznamu vybranych genti
v souladu s klinicko-patologickymi daty pacientek.

Struktura (¢lenéni) prace, odpovida pozadovanému? ANO
Rozsah prace (pocet stran): 103

Je uveden anglicky abstrakt a kli¢ova slova ANO

Je uveden seznam zkratek? ANO

Literarni prehled:

Odpovida tématu? ANO

Je napsan srozumiteln¢? ANO

Pouzila autorka v reSersi relevantni udaje z literarnich zdroji? ANO

Jsou pouzité literarni zdroje dostatené a jsou v praci spravné citovany? ANO
Autorka cituje 188 praci.

Material a metody:
Odpovidaji pouzité metody experimentalni kapitole?  ANO
Kolik metod bylo pouzito?  cca 3-5
Jsou metody srozumitelné popsany? ANO

Experimentalni ¢ast:
Je vysvétlen cil experimenti? ANO
Je dokumentace vysledkl dostacujici? ANO
Postacuje mnozstvi experimentl k ziskani odpovédi na zadané otazky? viceméné ANO

Diskuze:
Je opravdu diskuzi, nejde jen o konstatovani vlastnich vysledki? ANO
Jsou vysledky porovnavany s literaturou? ANO
Jsou uvedeny né&jaké hypotézy ¢i navrhy na dalsi feSeni problematiky? ANO

Zavéry (Souhrn) :

Jsou vystizné?  ANO




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

Formalni aroven prace je velmi dobra, pteklepy se nevyskytuji (az na str. 82; soubotu
pacientek), anglikanismti (downregulace, knockdown) ¢i laboratorniho slangu (96-jamkové
plato) je pomalu. Mozna jen kvalita obrazkl v literarnim uvodu by mohla byt lepsi. Jazykova
urovei je vybornd, prace je velmi ¢tiva s logickym tokem textu, autorka velmi pékné a
srozumitelné popisuje i veelku komplikovanou problematiku metabolismu oxysterolt.

Splnéni cila prace a celkové hodnoceni:

Cile vytycené v této praci byly splnény. JakoZto pilotni studie podava primarni
informace o urovni exprese vybranych genu nejenom oxysterolového metabolismu.
najdou uplatnéni. Ackoliv je samotna prace po obsahové i formalni strance velmi
kvalitni, presto trpi obvyklym neduhem praci tohoto typu. Autorka sice prokazala, Ze
umi produkovat kvalitni vysledky, nicméné ke své praci pouZivala vlastné pouze dvé az
tfi metody. A to je dle mého nazoru na absolventku nasi fakulty vcelku malo.

Navzdory v§em vySe i niZze uvedenym pripominkam doporucuji praci k obhajobé.

Otazky a pripominky oponenta:
Nejprve bych si dovolil par ptipominek, nékteré z nich jsou spiSe formalniho charakteru:

1/ Dle mého nézoru je lepsi uvadet popisky obrazkti a tabulek vzdy nad konkrétni polozkou.
2/ Zkratka et al. se obvykle uvadi v textu prace kurzivou.

3/ Spis nez LBD protein by mélo byt uvedeno LBD doména (str. 17).

4/ Pii psani chemickych slougenin je lepsi pouzivat dolni (MgCl,) &i horni indexy (Mg™").
5/ Ethidium bromid se piSe s m¢kkym i po h.

6/ Formulace ,,Neptitomnost OSBP v bunikdch vyvolava trikrat vyssi stabilitu proteinu® (str.
35) asi neni nejStastnéjsi.

A nyni par otazek:

1/ Existuje néjaké srovnani vazebnych afinit riznych SERMs, SERDs a estradiolu

k estrogenovému receptoru (str. 23)?

2/ Jak vysoka je hladiny oxysteroll v lidském téle? Lisi se jejich hladina v riznych tkanich ¢i
bunécnych liniich?

3/ Z velmi pékné a prehledné sepsaného seznamu pouzitych metodik si nejsem jist, co
vSechno provadéla diplomantka, a co bylo délano nékym jinym. Prosim tedy o upiesnéni.

4/ RIN ¢islo 3 (str. 50) znaci zcela degradovanou RNA. Neni mozné ovlivnéni vysledkt
analyzy genové exprese pii pouziti RNA o RIN 3-5 (RIN 5 je ¢astecné degradovana RNA)?
5/ Jak jste dospéli k ¢islu charakterizujicimu t¢innost reakce? Plati, Ze u¢innost reakce 1 =
100%?

6/ Mimo seznamu gentl vybranych pro RQ-PCR metodiku by bylo vhodné uvést i primery
pouzité pro nasledné amplifikace.

7/ Dle mne by bylo vhodné uvést, alesponi u nékterych genti, i nenormalizované kiivky.

8/ Na stran¢€ 71 uvédite: ,,V souboru 50 pacientek byla zahrnuta jedna Zena, kterd pted
samotnym chirurgickym odstranénim nadoru podstoupila neoadjuvantni terapii. Pii
vynechdni genovych expresi tohoto vzorku ze statistického testovani nebyly sledovdny zadné




rozdily ve vysledcich, proto byl vzorek v analyze ponechan®. Neni to pfilisné zkresleni
vysledkt?

9/ Jakym zpusobem se produkt genu HMGCS2 podili na hormonalni rezistenci u ER+
pacientek?

10/ Na stran¢€ 82 uvadite, ze limitujicim faktorem Vasi studie je maly soubor pacientskych
vzorkl. Jak obséhla by dle Vas méla byt ,,idealni* studie?

Névrh hodnoceni oponenta (znamka nebude soucasti zvetejnénych informaci)
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