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Splnéni poZadavkil zadani 1

Uroveri jazykového zpracovani 2

Uroveri grafického zpracovani 1

VyuZziti odborné literatury 1

Zvladnuti pouZitych metod* 1

Zplsob zpracovani a vyhodnoceni vysledki* 2

Interpretace vysledki a diskuse* 3

Zavéry prace a jejich formulace™® 1

Vlastni pfinos Nelze
hodnotit

Hodnoceni: 1 = vyborng, 2 = velmi dobfe, 3 = dobfe, 4 = nevyhovél.
StéZejni pfipominky k praci a dotazy:

Predkladana prace fesi zajimavou a v soucasné dobé aktudlni problematiku hledani novych
protinadorovych [éCiv pfirodniho pivodu. Jeji kvalitu vSak vyrazné snizuji drobné
picklepy €i nevhodné formulace, které ne vzdy davaji Stendfi smysl. Z téchto jmenujme
pouze nékteré, jako napf. str.9 — kancenogeneze, str.10 — ,,loss of heterozygocity®, str. 13 -
..katalyzuje fosforylaci threoninového zbytku na T smyéku.., str.9 — ,,Obecné existuje §est
ziskanych vlastnosti maligniho nadoru a genomickd nestabilta, je podminkou jejich
akumulace.”, str.14 — posledni véta dole - ..objevilo se jejich studiem bunéénych
extrakti. .., str.19, druhy odstavec — Kontrolni pfechodu G2/M dohlizi na integritu DNA,
str.13 — ,, ..degradace cyklinu je kontrolovana transkripci a ubiquitinylaci ,, , str.13 —
»Napi: exprese proteinu p27 je disledkem nedostatku mitogennich signald, zptisobuje....",
atd. Ddle by bylo vhodné sjednotit pouzivdni nékterych zkratek napt. Bel-2 vs bel-2
(str.58), cytochrom ¢ vs cytochrom C (str. 32 vs str. 23), znadit lidské geny tak jak je
zvykem velkymi pismeny, ne malymi (str.10), nezacinat novou vétu ,Napi.“ (str.12),
ujasnit si zda jednotka napéti jsou miliampéry (str. 40 — bod 4), nepouzivat zkratku MeOH,
jeZz se vétsinou synonimizuje se slouCeninou metanolem, pro ozna¢eni methoxy skupiny
(str.29), atd. N¢ktera tvrzeni nejsou pravdiva, jako napt. str.17 ,,.fosforylovan inhibitorem
p27Kip1* (pokud je p27Kipl enzym, tak jaké je prosim jeho EC &islo?), str.31 — ., ..skrze




inhibici translokace c-Jun/c-Fos kinas.“ (kinas? Odkdy? Prosim reference), str.26 — mylné
pfedstaveni aromatické struktury B jako benzopyranu, jadra C jako benzenového jadra,
str.26 — mylné uvedeni, Ze cytochrom P450 ma regulacéni enzymy CYP1A1, atd.

Prvni uvedené vysledky na str.43 (5.1) nejsou dilem studentky a proto by nemély
byt uvadény jako samostatna kapitola ve vysledcich, spiSe jako odstavec ¢i jen jako zminka
v nékteré z dalSich kapitol. Navic, tyto vysledky byly ziskdny metodou, o které neni
v kapitole metody ani zminka. Ve vysledcich na str. 44 studentka uvadi, Ze piisobenim
alantolactonu se buiiky akumuluji v Gl fizi. Vzhledem kjen jednomu provedeni
experimentu a nepfili§ presvédéivym rozdilim, se zdd byt toto tvrzeni prehnané.
Analogicky tvrzeni o akumulaci bunék v G2/M pisobenim tashinonu II. Bez statistické
analyzy jsou tato dvé tvrzeni na povazenou, zvlast kdyZ u sloudenin eupatorinu a
andrographolidu jsou pomémé vysoké odchylky. Analogicky tomuto je nespravné tvrzeni,
ze wogonin neovliviiuje bunécny cyklus. V popisu vysledkid neni uvedeno, co pfedstavuje
parametr debris v grafech na str. 45.

Co predstavuji tyto debris a jak si Ize vysvétlit prapodivny trend v téchto debris u
eupatorinu na rozdil od ostatnich slou¢enin?

Pon¢kud nelogicky vyhlizi graf 1 (str.47) s distribuci fosfohistonu H3 po stimulaci
andrographolidem pod zdznamy pritokové cytometrie po stimulaci eupatorinem a vice
versa na str.48. Pro jedince neznalého v problematice nikde z reser$ni ¢asti nevyplyva, co
vlastné markery fosfohiston H3 a cyklin B reprezentuji. Toto je vyborné vysvétleno az
v kapitole diskuze (str.57). Stejné tak neni patrné, co za jednotku maji grafy 1-4 (str.47-
49).

Na str.51 se uvidi, Ze Stépeni PARP bylo indukovino pfi 25 pM Kkoncentraci
andrographolidu a 10 a 20 pM koncentraci eupatorinu, ale vyrazny pokles &i ztrita
v koncentracich niZsich je rovnéz patrny a neni o ném v textu ani zminka. Jak si lze
tato pozorovani vysvétlit?

Co se tyce detekce proteinu Bel-2, nikde neni uvedeno, co vlastné protilatka proti tomuto
proteinu chytd. Na str.51 se uvadi, Z7e inkubace s cupatorinem vede k narlistu
fosforylované formy v 10 pM a ubytku proteinu pii 20 uM koncentraci. Nicméné z obr.15
neni ziejmé, kterou formu ma studentka na mysli. Podobné je to i u pulsobeni
andrographolidu. Dalsi tvrzeni na str.51 fika néco o snizené aktivité proteinu Mcl-1.
Nejsem presvédéen, Ze WB metoda vypovida néco o aktivité, zv1as, kdy? je detekovén jen
celkovy obsah proteinu. Navic tvrzeni na o tom, Ze imunodetekce tubulinu byla pouZita
jako kontrola koncentrace detekovanych proteini neni zcela spravné, je to kontrola
davkovani.

Piisobenim eupatorinu Ize pozorovat jakysi bifizovy efekt na hladinu Mecl-1, jak si to
Ize vysvétlit?
Graficky by bylo vhodné rozmérove sjednotit vysledky na str.52.

Data na str.52 ukazuji narist mnoZzstvi cyklinu B, zatimco na str.49 v grafu 3 data
ukazuji nulovy narist po stimulaci andrographolidem. Jak si lze tento rozdil
vysveétlit?

Oponent nesouhlasi s tvrzenim na str.53, Ze s rostouci koncentraci eupatorinu narGstd po&et
multipolarnich délicich vfetének, nebot dle oponenta je jejich pocet u 10 a 20 uM



koncentrace srovnatelny (obr.16). Oproti tomu pisobeni andrographolidu vyrazné zvysuje
mnoZstvi multipolarnich délicich vietének, coz je patrno z obr.17, ale studentka uvadi, Ze
»~Multipolarni délici vieténka jsou vidét podstatné mén€ ve srovnani s plisobenim
eupatorinu.”, pfi€emz koncentracni narlist je patrny na prvni pohled.

V teoretické Casti (str.24) se uvadi, Ze mitoticka katastrofa ma nékolik spoleénych
znaki s apoptosou, ale jeden z jejich zmakid (multipolarni délici vieténka) byl
pozorovan v bunééné linii Hela po pusobeni eupatorinu a andrographolidu.
V diskuzi (str.58) studentka tvrdi, Ze sledovala schopnost eupatorinu a
andrographolidu vyvolat apoptosu. Nevede tedy spiSe pusobeni téchto litek na
zakladé pozorovani multipolarnich délicich vietének k mitotické katastrofé?

Struéné slovni zdivodnéni zavéreéného hodnoceni oponentem:
Zajimava prace, jejiz hodnota je sniZzena mnoZstvim drobnych formalnich i vécnych chyb

v textu. Navic interpretace nékterych vysledki je pfinejmensim mlhava. Na zakladg téchto
i vySe uvedenych skute¢nosti hodnotim diplomovou praci zndmkou velmi dobfe

Doporuceni prace k obhajobé: ano

Celkové hodnoceni prace znamkou (slovné): velmi dob¥e
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