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Hodnoceni prace:

a) Aktualnost/ originalita tématu: vyborna
b) Odborna droven zpracovani: vyborna
c) Prehlednost a srozumitelnost textu: vyborna
d) Vystiznost a adekvatnost zavéru: vyborna
e) SplInéni cild prace: vyborné
f) Mnozstvi a aktualnost literarnich odkazu: vyborné
g) Jazykova uroven (stylisticka a gramaticka uroven): vyborna
h) Formalni uroven prace (Clenéni textu, grafické zpracovani): vyborna

Pfipadné poznamky k hodnoceni:

PfedloZena reSersni diplomova prace je na velmi vysoké urovni, nejen z hlediska
stylistického, ale také odborného. Prace zahrnuje regulace mikroRNA pfedevsim u
cytochrom( P450, coz by samo o sobé bylo dostate¢né, navic popisuje regulace UGT a
SULT. Ocenuiji, Ze kapitoly o cytochromech navic zahrnuji také nepfimé regulace pomoci
mikroRNA, pres rlizné receptory, ligandy a editaci RNA.

Celkové je prace velmi ¢tiva a je vhodné doplnéna vybranymi obrazky z popisovanych
publikaci a kazda kapitola je vhodné shrnuta v tabulce.
Dotazy a pfipominky:

Pripominky k praci prakticky nemam pouze nasledujici doplfiujici otazky:

1) V praci mi chybi zminka o l1éCivu Miravirsen, ktery byl, domnivam se, testovan dfive nez
vami zminény MRX34 (s.15). Muzete toto IéCivo zminit, pfipadné moji domnénku opravit?
2) Na s.26 zmiriujete,Ze polymorfismus CYP2C9*3 (+42614 zamény adeninu za cytosin)
vede ke snizZeni aktivity. Jak se projevi pfisluSny polymorfismu v proteinu?

3) V textu nékolikrat zmifiujete metodu EMSA (electron mobility shift assay) pouzitou pro
potvrzeni vazby mikroRNA na pfisluSnou MRE. Muzete popsat jak je tato metoda v tomto
kontextu provadéna?

4) Na s.38 uvadite, ze CYP2C19 nemuze byt aktivovan pomoci HNF4a i kdyz promotor
pFislusny responzivni element obsahuje. Pro¢ je tomu tak?



Na s. 50 uvadite publikaci, ve které lidska (hsa-miR-27b) a mysi (mmu-miR-298) mikroRNA
jsou negativni regulatory CYP3A4. Byl v této studii pfedmétem lidsky nebo mysSi gen? A jak
je mozné, Ze testovali mikroRNA s riznym puvodem?

hodnoceni, prace je: vyborna k obhajobé: doporucuiji
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