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Zadané cile prace, véetné tématu literarniho prehledu:

Akutni myeloidni leukémie je onemocnéni s vysokou mortalitou a vzhledem k jeho
heterogenité neexistuje jednotna 1écba G¢inna na vSechny jeho varianty. Hledani cilenych
ptistupti ke konkrétnim subtypim AML je proto stale pfedmétem vyzkumu mnoha
laboratofi. Jednou z moznych strategii je ovlivnéni interakce mezi tumor supresorem p53 a
jeho nejvyznamngéj$im regulatorem, ubikvitin ligdzou Mdm2, kterd je v AML casto
nadmérné exprimovana. V kontextu vzniku, vyvoje a 1é€by AML je zkoumana také role
mezibunécné komunikace ve vzniku mikroprostiedi podporujiciho riist nadoru a v této
problematice je v poslednich letech pozornost soustiedéna na exosomy.

Cilem prace bylo popsat efekt dvou vybranych 1é¢iv, deklarovanych jako inhibitory Mdm2-
p53 interakce, na buitky AML a vySettit vliv exosomi produkovanych konkrétni AML linii
na reakci linie s odlisnou senzitivitou. Tématy literarniho ptehledu byly (1) leukémie,

s dirazem na AML, (2) 1é€ebné ptistupy, s podrobnéjsim popisem léciv cilicich na
Mdm2/p53, a (3) exosomy.

Piistup studenta k praci s literaturou:

Autorka provedla dukladnou literarni resersi pro vSechna zadana témata a ziskané informace
organicky spojila v uceleny teoreticky uvod. Vzhledem k rozsahu problematiky bylo tieba
prostudovat velky objem literatury, autorka ale dokazala zachytit podstatna fakta bez
nadbyte¢nych podrobnosti. Mnohé poznatky z literatury zaroven vhodné vyuzila v diskusi
pro podporu zhodnoceni vlastnich vysledkii.

Pristup studenta k praci v laboratori (pfistup pii uceni se novych metod, aktivita,
samostatnost, systemati¢nost prace i dochazky do laboratote):

Vsechny nové metody si studentka velmi rychle osvojila, takze vétsinu z nich je nyni
schopna vykonavat zcela samostatné. Metodu izolace exosomil, kterou se naucila jiz béhem
své bakalaiské prace, naopak dale piedala kolegynim v laboratofi a také studentkam, které ji
vyuzivaji v rdmeci svych stfedoSkolskych praci. Aktivné se podilela na planovani experimentt
a vysledky systematicky zpracovavala.

Pristup studenta pri sepisovani prace:

Peclivou resersi autorka doplnila n¢kolika vlastnimi schématy dobfe ilustrujicimi feSenou
problematiku. Piehledné utfidéné vysledky shrnula v kapitolach odpovidajicich jednotlivym
tématickym celklim zadéani. Vysledky jsou podlozeny téZ rozsdhlou obrazovou dokumentaci.




V logickém sledu jsou sefazena jednotliva témata i v diskusi.
Praci v prabehu sepisovani pravidelné konzultovala a poznamky Skolitelky i konzultantky
bez vyhrad zapracovala.

Splnéni cili prace a celkové hodnoceni:

Cile prace byly beze zbytku splnény. Studentka provedla zakladni analyzu u¢inku vybranych
1é¢iv na souboru AML linii a zvolila dvé¢ linie k podrobnéjSimu zkoumani. U téchto linii
vySetfila zmény vyvolané 1éCivy na genové i proteinové urovni a efekt porovnala rovnéz

s vysledky z nékolika vzorki primarnich bunék. Dale porovnala chovani exosomu
izolovanych z riznych bunéénych linii a popsala jejich kontakt s cilovymi bunikami. V této
¢asti je rozsah prace vétsi, nez bylo ptivodné planovano, protoze zjistila, ze buitkky AML linii
oproti ptredpokladu neinternalizuji exosomy. Z toho diivodu se podrobnéji vénovala
charakterizaci exosomil izolovanych z riznych bunék a korelaci jejich lokalizace

Vv internalizujich buiikach se subcelularnimi strukturami. V zavérecné ¢asti provedla pavodné
planované analyzy vlivu pfitomnosti exosomil na G¢inek 1é¢iv a konstatovala, ze ojedinélé
kontakty exosomti s AML bunikami nepusobi detekovatelné zmény v proliferaci a viabilité
oSetfenych bungk, ani v hladin¢ vybranych proteind.

V prubéhu méfeni vysledk i sepisovani prace byla Lenka aktivni a spolehliva, bohaté
vysledky préace jsou dobfe prezentovany a diskutovany. Jeji vysledky navic poslouzi jako
podklad pro dal$i experimenty v nasi laboratofi a sepsani publikace.
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