Hodnoceni bakalarské prace Michaely Veselikové
»Riboswitch jako vSestranny kontrolni element genové exprese*

Piedkladana bakalaiska prace je literdrni reSer$i, zaméfenou na atraktivni téma ligand
— vazebnych a regulatnich RNA elementi ,,riboswitch®. Autorka v praci shrnuje nejnovéjsi
poznatky v oblasti vyzkumu riboswitchi, pfi¢emz cituje fadu recentnich praci, publikovanych
v renomovanych védeckych ¢asopisech.

ReserSe je sepséna upravné a prehledné, srozumitelnym zplisobem seznamuje Gtenafe
s feSenou problematikou. Autorka v bakalaiské praci obecné charakterizuje ligand - véazajici
molekuly RNA a uvédi ptehled typt riboswitchi. V dalSich kapitolach detailné popisuje
strukturu 10 pfirozenych riboswitchi a jejich ligandii a mechanismus jejich funkce v regulaci
genové exprese. VSe je doplnéno nazornymi obrazky s ptehlednymi popisky, coZ usnadiiuje
orientaci a porozuméni textu. Zavér prace je zaméfen na syntetické aptamery a moZnost jejich
praktického vyuZiti v oblasti molekularng biologickych a biochemickych metod.

K praci jako celku nemém Z7adné vazné kritické pfipominky, nicméné bych se cht&l

dotazat nebo upozornit na néasledujici:

e Ve ftfetim odstavci kapitoly 3.2 je uveden mechanismus regulace Thiamin
pyrofosfatového (TPP) riboswitche: ,,V neptitomnosti TPP je jednovldknova SD
sekvence blokovana vzdalenou interakei anti-SD a anti-anti-SD sekvenci.“ Aby toto
tvrzeni korespondovalo s Obr.12, mélo byt napsano ,,...odblokovana...“.

* Vkapitole 3.3, zabyvajici se flavin mononukleotidovym (FMN) riboswitchem, je ve
¢tvrtém  odstavei popsdn mechanismus regulace jako zablokovani SD sekvence
v pfitomnosti ligandu a z toho vyplyvajici terminace transkripce. Toto tvrzeni nenf
v textu nasledovéno citaci. Podle Winkler et al. (2002, PNAS 99:15908-) existuji dva
rozdilné mechanismy regulace: 1. na urovni transkripce (zformovani terminatoru
v piitomnosti FMN — u ribD mRNA) a 2. na Grovni translace (zablokovani Shine-
Dalgarno sekvence v piitomnosti FMN — u ypad mRNA).

e U Obr.14 v kapitole 3.3 nesouhlasi popis s obrdzkem: neni zobrazeno ..Schéma
mechanismu regulace transkripce vazbou anti-SD a anti-anti-SD sekvenci.* Blokovani
SD sekvence navic reguluje expresi na Grovni translace (viz. pfedchozi bod).

¢ Dochézi u riboswitche také k jevu zvanému ,,induced fit*“ (tedy konforma&ni zmé&ng
vazebného mista po navazéni ligandu), podobn& jako v ptipadé interakei ligand +
protein, nebo se viechny konformaéni zmény odehrévaji pouze v expresni doméng?

e Jaky je princip metody SELEX?

e V préci je zmifiovana schopnost aptamerti vysoce specificky odliSovat analogy liganda.
Zaroveri se v8ak uvaZuje o vyvoji 1é¢iv (analogti ligandd) zacilenych na bakterialni
riboswitche. Do jaké miry jsou tyto snahy Gsp&sné?

o Syntetické aptamery lze vyuzit jako alternativu k monoklonalnim protildtkam, je
uvadéna fada jejich vyhod. Dosud viak k takovému uéelu nejsou ve vét§im méFitku
pouZivany. Jaka jsou omezeni, branici tomuto jejich pouZiti?

Na zéklad¢ predkladané prace mohu konstatovat, Ze Michaela prokizala schopnost
pracovat s odbornou literaturou a schopnost poznatky uttidit do formy literarni reerse. Proto
navrhuji, aby bakalafska prace byla pfijata k obhajobe.

Mgr. Jan Ryne$
Entomologicky ustav AV CR
BraniSovska 31

370 05 Ceské Bud&jovice

Ceské Budgjovice, 30.5.2008 /. ) s



