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Hodnoceni prace:

a) Odborna uroven a zpracovani teoretické casti: vyborna
b) Naro¢nost pouzitych metod: vyborna
c) Zpracovani metodické ¢asti (pfehlednost, srozumitelnost): vyborné
d) Kvalita ziskanych experimentalnich dat: vyborna
e) Zpracovani vysledku (prehlednost, srozumitelnost): vyborné
f)  Hodnoceni vysledku véetné statistické analyzy: vyborné
g) MysSlenkova uroven a rozsah diskuse vysledku: vyborna
h) Srozumitelnost, vystiznost a adekvatnost zavéra: vyborna
i)  SpInéni cilt prace: vyborné
i) Mnozstvi a aktualnost literarnich odkazu: vyborné
k) Jazykova uroven (stylisticka a gramaticka uroven): vyborna
I) Formalni uroven prace (Clenéni textu, grafické zpracovani): vyborna

Doporucuji diplomovou praci k uznani jako praci rigorézni X

Pfipadné poznamky k hodnoceni:

Celkové praci velmi chvalim. Z hlediska tématu, zpracovani a vysledk je vysoce
nadpriameérna. | presto jsem nalezl urcité nepresnosti a nejasnosti.

1. V zavéru uvadite, Ze OCTN1 se potvrdil jako vysoce prediktivni biomarker. Z prace sice
neni jasné, jak rozsahlé byly pfedchozi prace na toto téma, nicméné i tak Ize kostatovat, Zze
toto tvrzeni je z mnoha dlvodU prfedCasné.

2. V metodice by mélo byt uvedeno datum, ke kterému bylo ukonéeno sledovani pacientt a
byla provedena Kaplan-Meierova analyza.

3. Bézné se to déla, ale neni spravné porovnavat exprese jednotlivych genl bez prfedchozi
analyzy efektivity PCR reakce (viz obr. 6).

4. Bylo by velmi zajimavé, kdybyste provedli Kaplan-Meierovy analyzy i pro FTL3 a NPM1
mutace, zda tyto biomarkery funguji i ve Vasi kohorté.



5. Na strané 45 mate vétu "Na druhou stranu se zacinaji objevovat i studie protichtdné, ze
cytarabin je timto transportérem pfenasen bud velmi malo nebo vibec" a citujete jen jednu
praci, a to z roku 2007 (!).

6. U experimentl provedenych na bunécnych liniich jsem nenasel pocet biologickych
opakovani. V prezentaci, je, prosim, uvedte u jednotlivych obrazka.

7. Cast tabulky na stran& 27 by méla pro lep$i pfehlednost obsahovat popisky sloupct
"pohlavi, vék...." a nazev tabulky (pokra¢ovani) stejné jako je tomu u ¢asti na strané 26.

Dotazy a pfipominky:

1. Jaky je rozdil mezi prognostickym a prediktivnim biomarkerem? V kontextu s VaSimi a
diive publikovanymi vysledky je OCTN1 potencialng, dle této klasifikace, jakym typem
biomarkeru?

2. Jak dlouho jste sbirali vzorky? A po jak dlouhou dobu byli pacienti sledovani? Byl median
preziti ve Vasi analyze srovnatelny s pfedchozimi studiemi (Brecht et al. 2020, Drenberf et
al. 2018) nebo jsem to Spatné pochopil a Vase studie korelujici expresi OCTN1 a preziti
pacientd je prvni svého druhu?

3. Jaké byly hodnoty ct pro cilené geny z bunék ziskanych z periferni krve pacientt?
4. Byly vzorky vzdy odebirany od nezalécenych pacient(?

5. Na strané 15 uvadite, Ze dvé hlavni mutace FLT3 vznikaji fosforylaci, mohla byste to blize
vysvétlit?

6. Mohla byste vysvétlit, jak byly transkripty cilovych gent pfepocitavany na 1000 kopii
referenCniho genu?

7. PTi rozdéleni do kvartill na zakladé exprese OCTN1 jste ve skupiné s nizkou expresi vidéli
signifikantné kratSi preziti. V pfipadé amrti byla vzdy u pacienta pfi¢inou umrti AML? Jaky
byl cytogeneticky a molekularni profil pacientt v této subkohorté?

8. Existuje néjaky zpusob, jak byste mohla potvrdit nartst exprese gentt SLC22A4 a

SLC22A5 (obr. 13) na funk&ni urovni a tim tedy i potvrdila funkéni zavislost SLC22A na
inhibici FLT3 mutace?

hodnoceni, prace je: vyborna k obhajobé: doporucuji
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