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Hodnoceni prace:

a) Odborna uroven a zpracovani teoretické ¢asti: vyborna
b) Naro¢nost pouzitych metod: vyborna
c) Zpracovani metodické Casti (pfehlednost, srozumitelnost): velmi dobré
d) Kvalita ziskanych experimentalnich dat: vyborna
e) Zpracovani vysledkl (pfehlednost, srozumitelnost): velmi dobré
f)  Hodnoceni vysledkl v€etné statistické analyzy: velmi dobré
g) Myslenkova uroven a rozsah diskuse vysledku: vyborna
h) Srozumitelnost, vystiznost a adekvatnost zaveéra: vyborna
i)  Splnéni cil( prace: vyborné
i) Mnozstvi a aktualnost literarnich odkazi: vyborné
k) Jazykova uroven (stylisticka a gramaticka uroven): velmi dobra
[)  Formalni uroven prace (Clenéni textu, grafické zpracovani): vyborna

Doporuduji diplomovou praci k uznani jako praci rigordzni []
Pfipadné poznamky k hodnoceni:

Predlozena prace popisuje studuje expresi ABCB1 transportéru v leukemickych bunécénych
linii na genové urovni, u €asti bunécnych linii i na proteinové urovni, a jeho nasledné funkéni
inhibici novymi FLT3 inhibitory. Cile prace byly spinény, dosazené vysledky jsou zajimavé a
budou jisté vyuzity v budoucich experimentech; ¢ast prace byla koncipovana i jako
optimalizace metody.

Teoreticka ¢ast je zpracovana velmi pékné, je struéna a prehledna. Ackoli prace obsahuje
minimum pfeklepd, stylisticka uroven by zasluhovala rozhodné vylepsit, protoze zvolené
formulace neodpovidaji urovni prace ani zazitym standarddm (hlavné jde o metodickou a
CasteCné i vysledkova Cast). V metodice nejde jen o nepfesné/nesmysiné formulace, ale
chybi i nékteré podstatné detaily pro pfipadné zopakovani experimentud (jak byly buriky
pasazovany, ma pasaz vliv na fenotyp, v metodice PCR chybi uvedeni fluorescenéni sondy,
vyrobce Ci sekvence primeru, pro akumulaéni studie detaily pratokové cytometrie, filtry,
koncentrace daunorubicinu atd.). Vysledky jsou dobfe diskutované, jen na strané 35 jsou u
akumulaénich studii zminény i linie MOLM-13 a THP-1, ackoli ve vysledcich a metodice



nebyly uvedeny. V diskuzi by mohla byt vice diskutovana otazka exprese ABCB1 v Kasumi-1
burikach na zékladé dostupnych literarnich zdroja.

Vzhledem k vySe uvedenému je moje hodnoceni prace na pomezi 1-2, experimentalni ¢ast
metodiky a zpracovani vysledkd hodnotim jako vyborné, srozumitelnost a stylisticka ¢ast je
horsi.

Dotazy a pfipominky:

1. V ramci rozvoje rezistence u AML, je popsana i zvySena exprese i jinych exfluxnich
transportérd spojenych s rozvojem rezistence?

2. Jak se v Klinické praxi optimalizuje chemoterapie u AML pacientl se zjiSténou zvySenou
expresi ABCB1?

3. Jaké byly ct hodnoty GAPDH a ABCB1 u jednotlivych buné&nych linii?

4. Jaky ma vami pouzity postup normalizace PCR vysledku (tedy odecteni ct hodnot) vyhodu
oproti poméru delta-ct hodnot referenéniho a cilového genu (adaptaci Pfafflovy metody bez
odectu ct kontrolnich vzorkd)? Pocitaly jste efektivitu primeru?

5. Uvadite, ze GAPDH byl nejstabilngjSi referenéni gen. Jakym zpusobem byla stabilita
exprese hodnocena?

6. Pro€ byla pro denaturaci vzorku pfed SDS-PAGE pouzita teplota prace 37 °C, nezkousely
jste i jiné? Z obr. 9 je patrné, ze nedoSlo k optimalnimu vstupu proteint do gelu a jejich
nasledné migraci.

7. Cim se lisi jednotlivé bun&&né linie mezi sebou (kromé zjevné exprese ABCB1)?

8. V diskuzi pisete, ze Kasumi-1 sice exprimuji ABCB1, ale zjevné ne na proteinové urovni.
Jsou mozna i jina vysvétleni pro nulovou akumulaci daunorubicinu v Kasumi-1 burikach?

hodnoceni, prace je: vyborna k obhajobé: doporuduji
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