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Piedlozena diplomova prace se sklada ze dvou samostatnych tématickych okruht, které na
sebe nikterak nenavazuji. Sice to nebyva obvyklé, ale autorka jist€ méla k takto zvolené forme
presentace vysledki své divody, znichZ né€které vysvétluje vpiedmluvé. Lze vSak
konstatovat, Ze na obhajobu magisterské prace by podle mého nazoru stadila samostatné
jakakoli z téchto dvou &asti. Prvni ¢ast je dokonce v piiloze zpracovand a piedstavend jako
manuskript odeslany do tisku.

V prvni ¢asti studovala autorka interakci riznych molekul RNA s komplexem MRP1/MRP2 a
jeho biologickou aktivitu. Vedle toho se zabyvala i predikci sekundarni struktury a stability
RNA duplexti za Gi¢elem objasnéni tvorby ,,self-annealing non-cognate* hybridnich RNA.

V druhé &asti se autorka zaméfila na studium u¢inku S,S stereoizomeru diaminohexanu
cisplatiny na DNA. Vysledky by mély pfispét k poznani charakteru vazby riznych
stereoizomert cisplatiny na DNA.

Celd prace je napsana v anglickém jazyce. Poget chyb a pfeklepi je minimélni (napi. pismeno
O misto ¢islice 0 str. 13,16; Fig. XY str. 22; dvé stejné citace Malina et al. v seznamu
publikaci str. 52) jazykove je prace na dobré trovni.

Je zfejmé, Ze autorka uspés$né zvladla zna¢né mnoZstvi riznych experimentdlnich technik a
ziskala tak velké mnozstvi vysledkd. Také musela nastudovat a prakticky pouzit mnoho
teoretickych poznatki z riiznych obort. Béhem své prace ziskala i zkuSenosti ze zahrani¢niho
pobytu v laboratofi na René Descartes University v PafiZi.

Piedlozena prace odpovida z hlediska odborného i formalniho narokim kladenym na
magisterskou préci a proto ji doporucuji k pfijeti.

V Ceskych Bud&jovicich dne 29. ledna 2007
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Dotazy k diserta¢ni praci:

1) Vysvétlete prosim jaky vyznam ma MRP1/MRP2 komplex pokud se k nému miize
elektrostaticky vazat v podstat& jakakoli molekula RNA.

2) Co se mysli tim, Ze S, S izomer je mutagenéjsi nez R, R izomer Pt-diaminocyklohexanu a co
by to znamenalo pro p¥ipadené vyuZziti S,S izomeru jako lé&iva.




Biofyzikalni dstav AV CR
—— Krilovopolska 135
i p el ey 61265 Brno
' sz (Ceska Republika

Doc. RNDr. Oldrich Vrana, CSc.
telefon: 420-5-41517135 (piimy); 420-5-41517111 (ustiedna);
[fax: 420-5-41240499 (piimy); e-mail: vrana@ibp.cz

Diplomant: Jana Kopecna

Nazev: Functional characterization of in vitro activity of Trypanosoma brucei
mitochondrial RNA binding MRP1/MRP2 complex.
Structural diferentitation of DNA adducts formed by enantiomeric analogues
of antitumor cisplatain.

Diplomova prace Jany Kopecné je souborem dvou zcela nezavislych studii. Prvni,
rozsahlejsi ¢ast shrnuje vysledky, které autorky ziskala pfi charakterizaci MRP1/MRP2
komplexu. béhem svého plisobeni v domovské ,,Laboratofi strukturalni biologie* na Jihogeské
univerzité. Domnivam se, Ze samotna tato ¢ast by zcela postacovala jako podklad

k diplomové praci. Druhd ¢ast diplomové prace se zabyva NMR analyzou Pt-DNA aduktt,
které byly pfipraveny modifikaci jednofetézového oligonukleotidu oxaliplatinou. Tato ¢ast
prace se opird o vysledky, které autorka ziskala béhem svého pobytu v laboratofi dr. Jifiho
Kozelky v Patizi (Université René Descartes).

Po formalni strance jsou obé Casti zpracovany velmi profesionalné, jednotlivé kapitoly, tj.
Uvod., Material a metody, Vysledky a diskuse jsou jasné a srozumitelné, jazykova uroven
zpracovani je také velmi dobra. Kvalita obrazku a schémat je vice nez uspokojiva. Jediny
drobny nedostatek jsem nalezl pouze pfi citaci literatury (str. 52, prace Malina a spol. je
citovana dvakrat a ani v jednom piipadé ne zcela spravné, Appendix lit. 39 je také asi
uvedena nespravne). Obrazek 7 na strance 42: u presentovaného chromatogramu by bylo
vhodné uvést osy.

Nadpriimérnou kvalitu diplomové prace, zejména jeji prvni Casti doklada také fakt, Ze
vysledky, kterda Jana Kopec¢na ziskala jsou soucésti prace, kterd byla odesldna do ¢asopisu :
Molecular and Cellular Biology.

K praci mam tedy pouze tyto dotazy:

V praci autorka zminuje, Ze pii studiu vazebné afinity pouzila jak PACE techniku, tak také
PAGE elektorforézu za nativnich podminek (str. 20-22). Prvni ze zminénych technik vSak
byla pouZita pouze v omezeném rozsahu . Nekteré divody jsou kratce shrnuty na str.21, ale
rad bych, kdyby se porovnani téchto dvou technik vénovala diplomantka ponékud vice béhem
své obhajoby.



O co se opira tvrzeni .......difficult interpretation of these bands leading in high error in
dissociation constant determinatio....“? (str. 21).

K druhé ¢asti prace, kterd je zjevné pouhym vykroc¢enim do oblasti studia protinadorového
mechanismu platinovych cytostatik bych mél pouze nasledujici dotazy:

MEli jste né&jaky specialni divod pro purifikaci Pt-DNA aduktt na reverzni fazi? Bylo by
pofadi chromatografickych signéli stejné kdyby byla pouzita kolona s iontové vyménnou
naplni?

Byly stejné strukturni studie provedené na systému Pt(SS-DACH)-ssDNA?

Zavér: Z predlozené diplomové prace je ziejmé, Ze jeji cile byly diplomantkou nepochybné
splnény. Konstatuji tedy, Ze prace Jany Kopec¢né spliuje pozadavky kladené na diplomovou

praci a proto ji

doporucuji k obhajobé a po uspéSném obhajeni doporucuji hodnotit znamkou
vyborné.
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