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Prace je: experimentalni

a) Cil prace je: zcela spinén

b) Jazykova a graficka uroveri: vyborna
c) Zpracovani teoretické ¢asti: vyborné
d) Popis metod: vyborny

e) Prezentace vysledkU: vyborna

f) Diskuse, zavéry: velmi dobré

g) Teoreticky Ci prakticky pfinos prace: vyborny

Pfipadné poznamky k hodnoceni: V pfedlozené diplomové praci se autorka zabyva vlivem
dlouhodobého podavani antiretrovirotika emtricitabinu na expresi ABC Iékovych transportéru
v placenté a vybranych organech matky a plodu potkanich samic. Jedna se o velmi zajimaveé
a klinicky relevantni téma vzhledem k tomu, Ze vysledky prace pfispivaji k roz8ifeni znalosti
o bezpec&nostnim profilu emtricitabinu. Prace je logicky ¢lenéna, ma vysokou uroven
jazykové upravy, vyskytuje se v ni pouze minimum pFeklepu. Oceniuji schopnost autorky
uderné vystihnout dllezita fakta, ktera se opiraji o literarni poznatky, a pouzit je pro
podtrzeni vyznamu prace. Experimenty jsou velice dobfe navrzeny (vybér aplikacni cesty
podlozeny studii biodostupnosti, vybér testovanych organd a transportért) a odpovidajicim
zpUsobem reflektuji podminky dosahované u ¢lovéka (volba davky). Vysledky a zaroven
design experimentu jsou vhodné diskutovany. Po obsahové ani grafické strance k praci
nemam zadné zasadni vyhrady, mam pouze nékolik pfipominek a dotazu.

Dotazy a pfipominky:

Formalni pfipominky:

1) V préaci se objevuji nejednotné zkratky pro studované ABC transportéry (pf. P-gp a
MDR1 pro P-glykoprotein). S ohledem na nejnovéjsi doporu€eni bych pouzil zkratky ABC..
pro lidsky protein, ABC.. v kurzivé pro lidsky gen, Abc.. pro zvifeci protein a Abc.. v kurzivé
pro zvifeci gen.

2) V praci se vyskytuje nejednotny vyraz orholog/ortolog.



3) Formulaci ,totalni RNA® pochazejici z anglictiny bych nahradil vyrazem celkova RNA.

Faktické pfipominky:

1) Indukce/utlumeni exprese proteinu nemusi vzdy nastat pouze zménou transkripce
MRNA, ale také jinymi mechanizmy, jako kupf. zvySenim/snizenim stability mRNA. Pro
vylou€eni moznosti, Zze doslo k indukci transportéru alternativnimi pochody, bych doporugil
experimenty na urovni RNA doplnit o stanoveni exprese proteinu napf. pomoci metody
Western blotting.

2) Pomoci relativni kvantifikace u qPCR sice mlizeme sledovat zmény v expresi
cilového genu, nicméné tato metoda nam neumoziiuje odhadnout jeho celkovou uroven
exprese v daném organu. To je pfitom pomérné zasadni skute¢nost, ktera rozhoduje o
vyznamnosti zjiSténé interakce in vivo v daném organu. Z tohoto ddvodu bych v pfipadé
gPCR experimentl dal pfednost metodé absolutni kvantifikace.

Otazky:

1) Jakym zplsobem byla ovéfena stabilita vybranych referenénich genli b2m a rYwhaz
pro vybrané organy?

2) V nékterych grafech dosahuji smérodatné odchylky odhadem az 100% naméfenych
hodnot. Jak si vysvétlujete tuto variabilitu?

Celkové hodnoceni: vyborné, k obhajobé: doporucuiji
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