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Vzijemny vztah mutovaného huntingtinu a pre-rakovinového stadia u sav€ich bunék

<] Prace je literarni reSersi ve smyslu zvefejnénych pozadavki (pravidel).
[ ] Prace obsahuje navic i vlastni vysledky.

Cile prace (predmét reSerse, pracovni hypotéza...)
V piedloZené préci si autorka klade za cil popsat vztah mezi Huntingtonovou chorobou a
rakovinou.

Struktura (¢lenéni) prace:

Clenéni prace je standardni. Obsahuje abstrakt v Geském a anglickém jazyce, seznam zkratek,
uvod, kapitoly diskutujici vlastni problematiku, zavér a seznam literatury. V hlavni ¢asti
autorka pojednava o historii a zakladnich charakteristikaich Huntingtonovy choroby, velmi
struéné nastinuje terminy rakovina a bunéfna smrt. Nasleduje kapitola poukazujici na
spojitost mezi Huntingtonovou chorobou a pravdépodobnosti vzniku rakoviny, na kterou dale
navazuje navrh dal$iho studia této problematiky s vyuzitim prase¢ich modelti Huntingtonovy
choroby a kozniho melanomu.

Jsou pouzité literarni zdroje dostate¢né a jsou v praci spravné citovany?

Pouzil(a) autor(ka) v reSersi relevantni udaje z literarnich zdrojt?

Autorka Cerpa z priblizné 50 literarnich zdroji, coz je pro bakalafskou praci dostacujici.
Nicméné bohuzel Casto neuvadi pivodni publikace, ale odkazuje na souhrnné ¢lanky. U
nékterych poznatki citace chybi, je uveden Spatny zdroj ¢i chybna informace (napt. str. 15
odst. 2: ,,Mezi induktory (apoptozy) patii také protein p53 (Hackam a kol., 2000). Exprese
proteinu p53, podobné jako exprese proteinu HIP-1, souvisi s Huntingtonovou chorobou
(Steffan a kol., 2000)*; str. 28 odst. 3: ,,To znamend, ze u osob s HD je exprese proteinu p53
zvySend, coz potvrzuje i Steffan a kol. (Steffan a kol., 2000).%).

V c¢astech pojednavajicich o bunééné smrti a proteinu p53 je mnohokrat citovan souhrnny
Clanek Apoptosis and cancer: the failure of controls on cell death and cell survival (Martin
and Green, 1995). Vzhledem K progresivni povaze vyzkumu v této oblasti neni vhodné
cerpat z 19 let starého review, coz se projevilo 1 na uvedenych faktech.

Prace postrada jednotny citacni format: odkazy v textu jsou psany prevazné v ¢eském jazyce,
zatimco seznam pouZité literatury je anglicky.

Pokud prace obsahuje (nadstandardné¢) 1 vlastni vysledky, jsou tyto vysledky adekvatnim
zpusobem ziskany, zhodnoceny a diskutovany?
Prace neobsahuje vlastni vysledky.

Formalni uroven prace (obrazovd dokumentace, grafika, text, jazykova troven):

Jazykova tiroven prace je dobra. V nékterych Castech postrada text navaznost, a to jak mezi
odstavci, tak v ramci jednotlivych odstavci. Obcas se vyskytuji stylistické chyby nebo vétné
konstrukce doslova pteloZzené z anglictiny (napt. ,,transgenni a melanomovy model

Vevr

SpInéni cili prace a celkové hodnoceni:

Bakalatska prace Nikoly Butalové shrnuje poznatky popula¢nich studii zabyvajici se
vztahem mezi Huntingtonovou chorobou (spolu s dal§imi nemocemi zplGsobenymi expanzi
polyQ sekvence) a rakovinou. Ukazuje snizeny vyskyt rakoviny u osob trpicich témito
onemocnénimi a naznacuje smér dalStho vyzkumu s vyuzitim prase¢ich modeli
Huntingtonovy choroby a kozniho melanomu.

Uvodni &ast popisujici Huntingtonovu chorobu by mohla byt obsahlejsi (zejména by mohla
obsahovat ptiblizeni molekuldrni podstatu nemoci). Kapitoly poskytujici velmi struény uvod
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do problematiky rakoviny a bunééné smrti jsou naopak nadbyteéné. Prace postrada
detailngj$i popis vlivu mutované¢ho huntingtinu na naddorové bujeni na molekularni urovni.
Kromé¢ nastinéného plsobeni proteinu p53 nejsou diskutovany zadné dalsi mechanismy,
kterymi by mohla Huntingtonova choroba negativné ¢i pozitivné ovliviiovat tumorigenezi.

OtazKky a pripominky oponenta:

1) Alzheimerova choroba, Parkinsonova choroba a amyotroficka lateralni skleréza jsou
obdobn¢ jako Huntingtonova choroba neurodegenerativni onemocnéni charakterizovana
tvorbou proteinovych agregatli. Je zndmo, zda maji i tyto nemoci néjaky vliv na vznik a rist
nadord?

2) V praci je uvedeno, ze u osob s Huntingtonovou chorobou je zvySena exprese proteinu
p53. Jedna se opravdu o narust v proteosyntéze p53 nebo dochazi jen k jeho stabilizaci?

3) Podle navrzeného modelu by se na snizeném vyskytu rakoviny u osob s Huntingtonovou
chorobou mohla podilet zvySena aktivita tumor supresoru p53. V piiblizné¢ 50 % lidskych
nadorl je p53 mutovan, coz nejen ze Casto vede ke ztraté jeho funkce, ale mize vyustit i ve
vznik mutantni formy p53, ktera bude podporovat riist nadoru a jeho diseminaci. Jak toto
zapadé do uvedené teorie? Co je znamo o p53 kozniho melanomu MeLiM prasat?

4) Graf 2 (Porovnani vyskytu rakoviny u osob s polyQ onemocnénimi a ,,zdravych* jedincii)
znazornuje pro jednotlivé polyQ choroby pocet jedinci, u nichz byla diagnostikovana
rakovina v komparaci s celkovym poctem téchto osob. Chybi zde nicméné jakékoli srovnani
se zdravymi jedinci, které by podporovalo tvrzeni o niz§im vyskytu rakoviny u pacienti
s chorobami zptisobenymi expanzi polyQ useku. Lze tuto teorii tedy podpofit relevantnimi
daty?

Navrh hodnoceni skolitele nebo oponenta (znamka nebude soucasti zvefejnénych informaci)

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

Podpis skolitele/oponenta:

Instrukce pro vyplnéni:

e Prosime oponenty i Skolitele o co nejstrucnéjsi a nejvystiznéjsi komentare k jednotlivym bodim
(dodrZujte rozsah), tuéné vyznacené rubriky jsou povinnou soucasti posudku.

e Pii posuzovani je nutno zohlednit pozadavky stanovené pro vypracovani bakalafskych praci — viz
http://www.natur.cuni.cz/biologie/studium/bakalarske-studium

e Posudek se odevzdava (zasild) v elektronické podobé na adresu: jitka.zurmanova@natur.cuni.cz (pro
ucely zvefejnéni na internetu), a dale podepsany v 1 vytisku (jako soucast protokolu o obhajob¢) na
adresu: Dr. Jitka Zurmanova, Katedra fyziologie, Vini¢na 7, 128 44 Praha 2.
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