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Cile prace

Diplomova prace Klary JanaCové si klade za cil ovéfit diive ziskané poznatky o plisobeni GC
na fetalni SCN a nasledné na tyto navézat pfi zjistovani mechanismu tohoto piisobeni mimo
jiné diky zavedeni novych metod.

Struktura (¢lenéni) prace, odpovida pozadovanému? ANO
Rozsah prace (pocet stran): 80

Je uveden anglicky abstrakt a kliova slova? ANO

Je uveden seznam zkratek? ANO

Literarni prehled:
Odpovida tématu? ANO

Je napsan srozumitelné? ANO. Autorka zacina literarni pehled popisem molekularniho
mechanismu biologickych hodin, coz je pro potencialniho méné zasvéceného Ctenaie
nestastné. Sirsi kontext cirkadiannich rytmil je zminén pouze v Givodu, ale dle mého nazoru
ma tento slouzit jako svébytny text a v samotné resersi by opét mélo byt pro ¢tenare
privétivejsi uvedeni do tématu. Pfedevsim druha polovina reserse je ale psana s velkou mirou
pochopeni tématu, prehledné a podrobng.

Pouzil(a) autor(ka) v reSersi relevantni udaje z literarnich zdroji? ANO, autorka pouzila
velké mnozstvi relevantnich zdrojt, jak starSich, tak recentnich. Tam, kde je to Zadouci
spravn¢ pouzila v omezené mife piehledové ¢lanky.

Jsou pouzité literarni zdroje dostate¢né a jsou v praci spravné citovany? ANO, jen se Casto
objevuje fazeni citaci v textu ndhodné, bylo by lepsi je fadit chronologicky, jak byva zvykem
— napt. na stran¢ 14: (Ding et al., 1998; Jakubcakova et al., 2007; Tischkau et al., 2003) nebo
na stran¢ 63: (Barca-Mayo et al., 2017; Harbour et al., 2014; Park et al., 2016), ale i na jinych
mistech.

Material a metody:
Odpovidaji pouzité metody experimentalni kapitole?  ANO

Kolik metod bylo pouzito? Autorka pracovala s organotypickymi explantaty z fetdlnich SCN,




na které aplikovala riizné latky. Dale je pouzita metoda RT-qPCR se vSemi kroky, které k ni
vedou.

Jsou metody srozumitelné popsany? ANO

Experimentalni ¢ast:
Je vysvétlen cil experimentia? ANO

Je dokumentace vysledkt dostacujici? ANO, dokumentace vysledki je dle mého nazoru
dostatecnd, v prvni ¢asti experimentalni prace mozna az nadmiru podrobna, kdyz vezmu

v uvahu, zZe se jedna o potvrzeni jiz publikovanych dat (viz dale). Celkoveé je vSak kapitola
vysledky malo popisnd, neni naptiklad zcela jasné, pro¢ se n¢které parametry v posledni ¢asti
prace testovaly v uvedené CT apod. Pro ¢tenéie, ktery nema s danou metodikou nebo
chronobiologii osobni zkuSenost mohou byt nékteré chybéjici informace piekazkou

v pochopeni experimenti.

Postacuje mnozstvi experimentt k ziskani odpovédi na zadané otazky? ANO, nicméné se
domnivam, zZe pii lepSim rozloZeni ¢asu by autorka mohla ziskat podrobnéjsi vysledky
v druhé ¢asti prace.

Diskuze:
Je opravdu diskuzi, nejde jen o konstatovani vlastnich vysledku? ANO, uroven diskuse
hodnotim jako velmi vysokou, autorka ume spekuluje nad ziskanymi vysledky, snazi se je
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nastifiuje smer, kterym by se mohl vyzkum tématu dale ubirat. Predev§im zafazeni této
zaveéreCné Casti, kterd je Casto soucasti védeckych publikaci, ale méné Casto zaveéreénych
studentskych praci, je velmi pfinosné pro autorku samotnou, ale v $irSim smyslu také pro
védeckou praci obecné.

Jsou vysledky porovnavany s literaturou? ANO

Jsou uvedeny néjaké hypotézy ¢i navrhy na dal$i feSeni problematiky? ANO

Zavéry (Souhrn):
Jsou vystizné?  ANO

Formalni trovein prace (obrazova dokumentace, grafika, text, jazykova Groven):

Autorka doklada své vysledky velkym mnozstvim grafi, které jsou ptehledné zpracované a
dobte popsané (az na nékteré pieklepy). Literarni reSersi, zv1asté jeji druhé casti, kdy se
jedna o pomérné slozité téma, by mozna sluSela vétsi obrazova dokumentace. Ta, ktera je
pouzitd je vhodné umisténd a komentovana.

V préci se vyskytuje mnozstvi preklept, které neni nijak velké, nicméné jesté jedno podrobné
precteni by je pomohlo odstranit. Predevsim rusivé jsou preklepy v ¢astech prace jako je
abstrakt nebo pojmenovani (pod)kapitol (2.4., 2.3.3. druha ¢ast). V abstraktu se nachézi
nékolik pieklept, véetné disledné pouzivaného souslovi matetské podméty namisto podnéti
napfic¢ praci. Preklepy jsou také v kapitole Cile prace. Napfi¢ textem se asto objevuji chyby
ve sklonovani, které jsou typické pii nékolikanasobném piepisovani textu. Také tabulka
koncentraci v kapitole 4.5.1. obsahuje chybu v informaci o posledni vysledné koncentraci
DEX, coz je v kontextu prace docela nest’astné misto pro preklep.




Celkove¢ prace plsobi stran péce, kterou ji autorka vénovala, nevyvazené. Zatimco abstrakt,
uvod a prvni ¢ast literarniho ptehledu piisobi, Ze byly $ité trochu horkou jehlou, druha ¢ést
reSerSe, diskuse a zaveér maji naopak vysokou uroven a je vidét, Ze autorka nad jejich
obsahem dlouho pfemyslela a ma je pékné zformulované.

Splnéni cili prace a celkové hodnoceni:

Prace splnila cile, které si kladla. Obecné je jisté dobré, Ze se nejdiive vénovala ovétreni diive
ziskanych publikovanych vysledkd, jelikoz ve védé k takovému ovéfovani moc ¢asto
nedochéazi. Nicméné vysvétleni, proc se tak délo se ¢tenat dozvi az v diskusi — tedy Ze byla
pouzita vylepSena metodika pii odbéru explantati. Domnivam se vsak, Ze neni upln¢ st’astné,
aby vice nez tietina prace stala pravé na tomto oveétovani, zvlasté, kdyz tvorbu
organotypickych explantatl a praci s mySim modelem zajiStoval odborny personal
laboratofe.

Druh4, velmi pfinosna a inovativni ¢ast prace, tedy izolace RNA z explantatli a nasledné
stanovovani genové exprese, tak nedostalo tolik prostoru a ¢asu, jak by mohlo. Zaroven jsem
si védoma, Ze zavadéni nové metody, zvlasteé s takto slozitym modelem, jakym fetdlni
mozkové explantaty bezesporu jsou, je asove narocné a ziskané vysledky jsou velmi cenné
pro dalsi praci. V tomto sméru prace jednoznacné splnila sviij ucel a cil.

Otazky a pripominky oponenta:
K praci mam nékolik pfipominek a otazek:

Na strané 13 uvadite, Ze SCN se sklada z neuroni a gliovych bunék oscilujicich ve stejné fazi
a citujete zde praci z roku 1995. Nicméné o gliovych bunkach v SCN mame jiz nové
poznatky. Mohla byste fict, jak je to tedy s oscilacemi pfedevsim astrocytti v SCN?

Na stran¢ 21 uvadite zZe: ,, U zvirat s mutovanymi GR nebo selektivnim odstranénim
nadledvin, adrenalektomii (ADX), pretrvava rytmicnost a faze v oscilaci hodinovych genii,
prestoze je v zavislosti na orgdanu a typu tkané rozdilné ovlivnéna jejich amplituda a faze. *
Jak je to tedy s fazi hodinovych gent? Je nebo neni ovlivnéna a piipadné jak?

V préci pouzivéate jinou (vyssi) koncentraci DEX, nez jaké je pouzita v ptivodni publikaci.
Zdivodnujete to tim, ze jste testovali, zde vyssi koncentrace bude mit vétsi efekt a dosla jste
k zavéru, Ze ne. Nebylo by tedy lepsi se drzet ptivodni koncentrace, kterd byla detailné
stanovovana, zvlast' v ptipadé, kdy jiz ta je pomérné€ vysoka a odpovida silnému stresovému
stimulu? Nebylo by lepsi zkusit naopak nizsi koncentrace dané latky, které by napiiklad
mohly mimikovat matetské cirkadianni vykyvy v CG?

Jak si vysvétlujete, Ze k akutni zméné amplitudy doslo jen pii nejnizsi vami pouzivané
koncentraci? Jak se déle chovaly explantaty po pouziti vysokych davek DEX?

Z kolika explantatii jste nakonec izolovala RNA pro stanoveni genové exprese? V tabulce 19
uvadite vytéznost izolace, ale dale neni jasné popsano, zda jeden vzorek je jeden explantat
nebo vice.

Pii stanovovani genové exprese po aplikace DEX na explantaty by se nabizelo zkoumat také
vliv na expresi Nridl genu, ktery je podle vSeho rytmicky jiz v E17. Pro¢ k tomu nedoslo?




Na stran¢ 63 uvadite, ze: ,, Metodou RT-gPCR byla u E17 SCN explantatii porovndna
relativni exprese hodinovych genii Perl, Per2, Nridl a Bmall ve dvou bodech cirkadianniho
cyklu, atov CT 5 a CT 17.“ Jak jste stanovila piesnou dobu CT?
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