UNIVERZITA KARLOVA
FARMACEUTICKA FAKULTA V HRADCI KRALOVE
Katedra farmakologie a toxikologie

Studijni program:  Farmacie
Posudek oponenta diplomové préace
Rok obhajoby: 2024
Autor/ka prace: Jakub Tomek
Vedouci prace:  doc. PharmDr. Luka$ Cerveny, Ph.D.
Konzultant’ka: ~ MSc. Mohammed Naji Husaen Ali
Oponent/ka: PharmDr. lvan Vokfal, Ph.D.

Néazev prace: Studie ontogeneze enzymu zahrnutych v de novo syntéze
nukleotid a jejich zachrannych reakcich v placenté

Rozsah prace: 67 stran, 13 obrazkd, 2 tabulek, 105 citaci

Hodnoceni préace:

a) Odborna urover a zpracovani teoretické ¢asti: vyborna
b) Naro¢nost pouzitych metod: vyborna
c) Zpracovani metodické ¢asti (pfehlednost, srozumitelnost): velmi dobré
d) Kvalita ziskanych experimentalnich dat: vyborna
e) Zpracovani vysledku (pfehlednost, srozumitelnost): vyborné
f)  Hodnoceni vysledkd v&etné statistické analyzy: vyborné
g) Myslenkova uroven a rozsah diskuse vysledku: vyborna
h) Srozumitelnost, vystiznost a adekvatnost zavéru: vyborna
i)  SpInéni cilu prace: vyborné
i) Mnozstvi a aktualnost literarnich odkazu: vyborné
k) Jazykova uroven (stylisticka a gramaticka uroven): velmi dobra
I) Formalni uroven prace (¢lenéni textu, grafické zpracovani): velmi dobra

Doporucuji diplomovou praci k uznani jako praci rigorézni X

Pfipadné poznamky k hodnoceni:

Diplomova prace studenta Jakuba Tomka se zabyva ontogenezi enzymu uc¢astnicich se
syntézy nukleotidl a nukleosidl v placenté. Teoreticka ¢ast je zaméruje na popis funkce
placenty, jeji patologie a laboratorni modely (laboratorni modely mohly dostat trochu vice
prostoru). Detailné se dale zabyva metabolickymi drahami ucastnicimi se de novo syntézy i
zachrannych drah purind a pyrimidina. Navazujici hypotéza a cile prace jsou jasné a
srozumitelné. V experimentalni ¢asti prace je analyza genové exprese celkem 54 genu
tykajicich se syntézy a metabolismu purind a pyrimidind a to na vzorcich izolované lidské
placenty z riznych fazi gestace a na bunééném modelu placenty. Jedna se tedy vysledkové
0 bohatou praci. A€ je prace obsahové na vynikajici urovni, obsahuje také urcité nedostatky,
které jsou v8ak spiSe formalniho charakteru. Jedna se zejména o upravy textu, psani
nékterych vyrazu kurzivou, chybéjici udaje v metodické Casti, pfipadné preklepy. Vice viz
pfipominky a dotazy.

Dotazy a pfipominky:
Pfipominky:



- v kapitole "Uvod" se objevuiji citace &islované 21, 17, 54, 60. Jelikoz jde o prvni pouZiti
téchto citaci v textu, mély by byt citovany od 1.

- str. 12 - zkratka EVT zde neni vysvétlena. Obdobné i nékteré dalSi zkratky v textu nejsou
vysvétleny (napf. HEB, SGA, VEGFR-1), nebo jsou naopak vysvétleny v textu pozdéji, nez
jsou pouzity (napf. AR). Nékteré zkratky nejsou v seznamu zkratek.

- U syntézy purinu na str. 23 jsou popisovany cisla jednotlivych atomud v molekule. Pro lepSi
pochopeni zde mohla byt uvedena ocCislovana molekula inosin-monofosfatu, jejiz biosyntéza
je popisovana.

- Obr. 2 a 3 jsou pfevzaté z jiné publikace, a navic jsou upravené. Toto by spravné mélo byt
pod obrazky uvedeno — tedy formulace "pfevzato z, upraveno".

- Str. 27 - zvyraznéni metabolitl a enzymU obvyklé z pfedchozich kapitol zde v prvni Easti
kapitoly 3.6.4. chybi.

- tabulky na str. 32 a 34 nemaiji zadny nadpis, coz by u tabulek, mélo byt.

- popisky v prezentovanych grafech a tabulce na str. 32 mohly byt €esky. V popiscich grafl
mohl byt uveden pocet opakovani experimentl. U ¢asti obrazku je horsi rozliSeni snizujici
jejich Citelnost.

- Str. 35 - 2-propanol a isopropanol jsou tytéz sloueniny. Zavedena zkratka FBS pro
fosfatovy pufr je dale v textu pouzivana jako PBS.

- Str. 55 - V diskusi jsou uvedeny dva obrazky bez jakéhokoliv popisu. AC maiji vztah k textu,
popis by jim prospél, nehledé na to, Ze uvadét obrazky bez popisku je znacné neobvyklé.

Dotazy:

- na str. 12 uvadite, Ze placenta se v prvnim trimestru vyviji v hypoxickém prostfedi.
Znamena to tedy, Ze i plod samotny se v prvnim trimestru vyviji v hypoxickém prostfedi?
Dalo by se této informace vyuzit pro néktery in vitro model?

- Str. 13 uvadite, Ze u plodu dochazi k vyvinuti hematoencefalické bariéry. Neni ale uvedeno,
kdy k tomuto v priibéhu téhotenstvi dochazi. Da se to tedy ¢asové néjak specifikovat a je
tato bariéra jiz u plodu opravdu plné vyvinuta?

- Str. 14 - uvadite, Ze expresi GLUT transportér( v placenté ovliviiuje inzulin, IGF-1, a leptin,
avSak neuvadite, zda jsou maternalniho nebo fetalniho puvodu. Mlzete to prosim
konkretizovat?

- Str. 34 - Z tabulky je zfejmé, Ze jste méli dvé kohorty kontrolnich skupin. Jednu pro
porovnani s prvotrimestralnimi placentami a druhou pro placenty ze spontanniho
pfed€asného porodu. Nestacila by v tomto pfipadé pro porovnani jen jedna kontrolni
kohorta? Pak byste mohli v jednom grafu porovnat FT, PTB i TERM kohortu, coz by bylo
urcité zajimave.

- Str. 36 - v metodické &asti pro izolaci RNA a gPCR mi chybi nékteré udaje. Jedna se napfr.
o objem TRI REAGENTU, ktery jste pouZili pro izolaci RNA a také mnozZstvi RNA, které jste
pouzili pro Reverzni transkripci. Dale by mé zajimalo, co jste pouzili jako tzv. interplate
kalibraci. MUzete tyto Udaje doplnit?

hodnoceni, prace je: vyborna k obhajobé: doporucuji
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