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A. Bodové hodnoceni jednotlivych aspekta prace (oznacit kiizkem jednu z moznosti
- pomoci dojkliknuti levym tla¢itkem mysi na $edivé podbarvené pole a vybérem hodnoty “zaskrtnuto™)

1. Rozsah prace a jeji ¢lenéni

ptiméiené, odpovidaji charakteru DP a vyznamu jednotlivych ¢asti

nevyrovnané, ¢lenéni nelogické nebo rozsah nekterych ¢asti nekoresponduje s jejich vyznamem

uspokojivé, rozsah nékterych ¢asti nedostacujici

Z |0 |m >

nedostatecné

DO

2. Odborna spravnost

24

A | vyborna, bez zavaznéjsich pripominek []

B | velmi dobra, s oj edin€lymi drobnymi zavadami (napf. nejasnost vykladu, chyby v terminologii, X
nedokonaly popis metod nebo vysledkil)

C | uspokojiva, s ¢etn&jsimi drobnymi zavadami []

N | nevyhovuijici, s hrubymi chybami []

3. Uvedeni pouZitych literarnich a jinych zdrojii

A | adekvatni, vechny prevzaté udaje s citaci zdroje, celkovy podet citaci odpovida charakteru prace | [X]

B u_spokoj ivé, s obCasnymi neobratnostmi (zejm. v umisténi odkazi) nebo s celkove niz§im poctem ]
citaci

C | s vazngjsimi zavadami, napf. prevazuji "nestandardni" odkazy na ucebnice, webové stranky, nebo ]
se ojedinéle vyskytuje opominuti odkazu na zdroj ptevzatych dat)

N | nevyhovujici, velmi malo citaci, eventualné rysy plagiatu (¢asté opomijeni odkazu na zdroj ]

ptevzatych dat, popt. opsani velkych ¢asti textu) nebo pouzivani neadekvatnich citaci

4. Jazyk prace

24

vyskytuji obtizn¢ srozumitelné nebo nejednoznaéné formulace

A | vyborny, prace napsana ¢tivé a srozumiteln€, bez zavaznéjSich gramatickych nebo pravopisnych ]
chyb

B | velmi dobry, ojedin¢lé stylistické neobratnosti, gramatické nebo pravopisné chyby X

C | upokojivy, Cetnéjsi slohové neobratnosti, gramatické nebo pravopisné chyby, ojedinéle se ]

nevyhovujici, s ¢etnymi hrubymi chybami




5. Formélni a grafickd uroveri prdce

A | vyborna, bez pieklepi a chyb ve formatovani X

B | velmi dobré, ojedinélé chyby formatu citaci, pteklepy, chybéjici zkratky, apod. []

C | uspokojiva, s ojedinélymi vétsimi nedostatky (.napf. Vynechépi strénk}{, uvadeéni obrazkl graft ]
nebo tabulek bez odkazil v textu) nebo s Cetnéj$imi drobnymi chybami

N | nevyhovujici, s ¢etnymi hrubymi chybami []

Ptipadny slovni komentéi k bodtim 1. az 5.:

Préace je po formalni strdnce zpracovana velmi dobie. Velmi pozitivné hodnotim skute¢nost, ze
autorka sepsala praci v anglickém jazyce. Prace je napsana srozumitelné. Drobné formula¢ni
chyby a preklepy nebrani v pochopeni textu a nesnizuji kvalitu prace. Rozsah a ¢lenéni prace je
standardni. Za velmi dobré povazuji obrazové zpracovani dat, zejmeéna piehlednou prezentaci
grafli a imunoblotu. Kvalita imunoblotl svéd¢i rovnéz o tom, ze autorka zvl&dla tuto metodu
velmi dobfe. Praci celkové hodnotim kladné a doporucuji ji pfijmout k obhajobé.

Diléi ptipominky:

1.) V piehledu primera pouzitych pro stanoveni exprese genu kvantitativni polymerazovou
fetézovou reakci (strana 43) nejsou uvedeny primery pouzité pro stanoveni exprese genu
CCNB3. Naopak je uveden par primerd pro gen CDH1, ktery jiz neni v dalsim textu zminovan.

2.) V kapitole “5. Results” (strana 45) autorka uvadi “Figure 9.”, pfevzaty a spravné ocitovany
z publikace Sun et al., 2012. A¢koliv souhlasim s relevanci uvedeni téchto dat, pro srovnani s
vysledky dosazenymi autorkou, neméla by byt uvedena v kapitole “5. Results”, ale v
nasledujici kapitole “6. Discussion”.

3.) V podkapitole “5.1. Testing the role of ATM in regulation of Snail stabilization in response
to DNA damage” (strana 45) piSe autorka ne zcela spravné: “To reveal a mechanistic link
between genotoxic stress and above mentioned phenomena, we tested whether ATM Kkinase,
activated by DNA damage, can directly phosphorylate and thus stabilize Snail (Figure 9), as
was described recently (Sun et al., 2012).” Otazku zda-li ATM piimo fosforyluje a tim reguluje
stabilitu proteinu Snail, fesi extenzivné odkazovana publikace Sun et al., 2012. Nicméné
vlastni experimenty autorky se pokouseji zodpovédét otazku, zda-li aktivita kindzy ATM
ovlivituje proteinovou hladinu Snail. Déje-li se tak skrze pfimou fosforylaci proteinu Snail
kindzou ATM vSak autorCiny experimenty nezjist'uji.

4.) U imunofluorescenénich dat ve “Figure 14.” (strany 51 a 52) bych se piiklonil k oddélené
prezentaci srovnavanych kanali — z uvedeného obrézku se slozenymi kanaly signalu Snail a
p21 neni jejich negativni korelace zcela zfejma.

5.) Tvrzeni, ze “CCNB3 is involved in the cell cycle progression, specifically, in
transition from G2 phase to mitosis through its association with Cdk2. ” (strana 56) neni
vhodné formulovano. Ackoliv funkce CCNB3 (Cyclin B3) v regulaci bunééného cyklu neni
zcela objasnéna, jeho asociace s Cdk2 vstup z G2 faze do mitozy patrné regulovat nebude.
Aktivita Cdk2 kinazy reguluje za obvyklych podminek piestup z G1 faze do S faze, piesun z
G2 faze do mitdzy reguluje kindza Cdk1.




B. Obhajoba - dotazy k obhajobé

1.) U imunofluorescenénich dat ve “Figure 14.” (strany 51 a 52) neni patrny Zadny signal EGFP u kontrol
transfekovanych plasmidem pEGFP-empty. Byla transfekce kontrolnim plasmidem pEGFP-empty tspés$na,
ptipadné jak si autorka vysvétluje absenci EGFP signalu?

2.) V citovanych publikacich Zhou et al., 2004 a Sun et al., 2012 je navrhovano, Ze stabilita proteinu Snail je
regulovéna jeho fosforylaci kindzami GSK-33 a ATM a néslednou zménou jeho lokalizace mezi buné¢nym
jadrem a cytoplasmou. Pokusila se autorka pozorovat tuto zménu lokalizace, napf. s vyuzitim popsaného
konstruktu pEGFP-C2 Snail?

3) Jak autorka v diplomové praci spravné uvadi, aktivace odpovédi na poskozeni DNA (DNA damage
response) a nasledné ustanoveni kontrolnich bodt bunééného cyklu (cell cycle checkpoint) jsou povazovany
za ochranné mechanismy organismu proti rozvoji rakoviny. Na druhé stran¢, farmakologicka inhibice
kontrolniho bodu G2 (konkrétné napf. kindzy Chk1) je aktualné testovana v klinickych studiich pro
radiosenzitizaci ¢i chemosenzitizaci nadord s nefunkénim proteinem p53. Je tento pfistup testovan i u
rakoviny prostaty, piipadné existuji preklinické studie na toto téma? Jak radiosenzitizace skrze inhibici
kontrolniho bodu G2 funguje a pro¢ by méla selektivné fungovat u nadort s nefunkénim proteinem p53?

Stanovisko k opravé chyb v praci

— opravny listek/oprava v textu & / NENI podminkou pfijeti prace (nehodici se $krtnéte)

C. Celkovy navrh
Préci doporuduji k pfijeti k dal§imu fizeni: ANO / NE (nehodici se Skrtnéte)

Navrhovana celkova klasifikace (ve standardni stupnici 1 az 4): 1

Datum vypracovani posudku: 4.9.2015

Podpis oponenta:




