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PredloZend diplomova prace (DP) Bc. Kristyny RZickové se zabyva studiem zmén methylace DNA u
karcinomu délozniho ¢ipku, konkrétnéji analyzou methylacniho stavu dvou zajmovych gen(, zvolenych
na zakladé literarni reserse a ovéreni kandidatnich gen(ll v databazi TCGA (The Cancer Genome Atlas)
a korelaci zjisténych zmén s klinicko-patologickymi parametry.

Predkladana prace ma rozsah priblizné 55 stran, nasleduje seznam 113 citovanych zdrojl. Teoreticka
¢ast obsahuje pasdze o epidemiologii a patofyziologii cervikalniho karcinomu, Uvod do epigenetiky
véetné popisu vybranych analytickych metod. Vlastnim molekuldrnim markerdm u cervikalniho
karcinomu se autorka vénuje v poslednich pfiblizné tfech stranach teoretické ¢asti, pficemz jedna je
zamérena pfimo na methylaci DNA u karcinomu délozniho ¢ipku, tedy hlavni téma prace. Autorka zde
bohuzel vychazi z jediné prehledové prace zr. 2018, pticemz poznatky shrnuje do dvou tabulek bez
komentare k jednotlivym markerdm. Z mého pohledu je tak téZisté resSerse vyrazné posunuto
k u¢ebnicovym informacim a soucasnd uroven poznatkl neni dostatecné zpracovana. Text publikace
je prehledné ¢lenén a zpracovan, obsahuje doprovodny graficky material a cituje velké mnoZstvi praci.
Urcitym problémem je nepfesnost mnohych pouZitych frazi, je patrné, Ze je pro diplomantku dany obor
novym, kazdopadné pravé za vybér velmi slozZitého oboru a tématu diplomové prace nalezi studentce
body navic. Textu by kaZdopddné prospéla korektura, skoda je gramatickych a stylistickych chyb,
vypadlych slov, zpfehazenych pismen ve zkratkdch apod.

Experimentdlni ¢ast prace se odrazi od blize nespecifikované analyzy genomickych dat z databaze
TCGA, kdy autorka zvolila pro vlastni analyzu z deviti kandidat(i dva geny, ASCL1 a SLIT2. V Uvodu je
prezentovana pékné zpracovana tabulka klinickych charakteristik a diplomantka pokracuje k vlastnim
molekularné biologickym stanovenim. Detailné jsou uvedeny pracovni navody, jimZ je vénovan
ponékud naddimenzovany prostor. Soucasti experimentalni ¢asti bylo zavedeni a optimalizace metody,
ktera v pfipadé genu SLIT2 nebyla Uspé3nd a tento gen byl ze studie vyfazen. Pro gen ASCL1 byly
zjistény jednak rozdily v methylaci u nadorovych vzorkd proti nenddorovym, jednak korelace
s klinickymi parametry charakterizujicimi zvySenou invazivitu jednotlivych nadord, coZ jsou jisté
zajimava a prinosna zjisténi.

Prezentovana prace obsahuje kratkou diskuzi v ramci sekce vysledkové, autorka zde shrnuje postup
studie, uvadi charakteristiku kandidatnich gen( SLIT2 a ASCL1, vysledky korelace methylaéniho stavu
ASCL1 a klinickych charakteristik, které navic byly v souladu s vystupy analyzy dat z TCGA databaze.

Mym zavérem jsou nasledujici body:

- Experimentalni prace ve velmi naro¢ném oboru a na slozitém tématu
- Pomérné velky soubor zpracovanych vzorkd, pokrocilé metody molekularni biologie
- Nové, zajimavé vysledky v atraktivni oblasti

V souhrnu tedy prdci doporucuji k obhajobé, v porovndni ndro¢nosti a kvality provedeni navrhuji
zndmku chvalitebnou.



Dotazy k obhajobé:

1.

w

Prezentujte, prosim, design studie, napt. v podobé grafického abstraktu; objasnéte pfi tom
kolik, jakych vzorkd bylo ziskano, zpracovano, vyhodnoceno.

Vysvétlete princip/ obsah schémat na obrazcich 10 a 11.

Vysvétlete, prosim, tabulky 18 a 19.

Jakym zpUsobem jste stanovovala specifitu a senzitivitu zavedeného testu a jaky je jeho ucel;
doporucdila byste jej jako diagnosticky test pro klinické testovani/vyuziti? Bude mozné jej
provadét neinvazivné, z jakého materidlu?

Na str. 60 uvadite u obou amplikonl ASCL1 signifikanci p=0,000. Jak jste dosla k danym
hodnotam?
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