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Posudek Skolitele na doktorandskou praci Sureshe Sajwana:
“ Gene targeting in Silkworm (Bombyx mori) by Engineered
Endonucleases*

Doktorandska prace Sureshe Sajwana velmi vyznamnym zptsobem obohatila
Skalu nami pouzivanych metod. Pred nékolika léty se objevila moznost modifikovat
DNA-vazebnou doménu transkripénich faktori se zinkovymi prsty a ziskat
nespecifickou nukleazovou doménu z restrikéniho enzymu Fokl jez mohly byt fuzovany
do podoby umélého enzymu. Tento krok zpisobil velky predél v moderni biologii a
zahdjil éru takzvanych ,editaci genomi“. Prevratny rozvoj a mnozstvi publikaci o
umélych nukledzach v poslednich dvou letech svéd¢i o klicové dulezitosti této
technologie pro biologicky vyzkum i aplikace. Umélé nukleazy nachazeji stale vétsi
uplatnéni v ex-vivo genovych terapiich a jiz se provadi dokonce klinické pokusy i
s lécbou AIDS.

Ukolem Sureshe Sajwana bylo zavést metodu cilové mutageneze u bource
moruSového. Suresh nejprve testoval pouziti ZFN pro cilovou mutagenezi a zavadel
selekci aktivnich endonukleaz v jednoduchém kvasinkovém modelu. Podarilo se mu
vyvinou metodu jakési in-vivo evoluce téchto enzymu v kvasinkdach a po jejich
charakterizaci pak pouzit nejaktivnéjsi nukleazy pro injikace do hmyzu. Mezitim vsak
skupiny Daniela Voytase a Jense Bocha objevily TAL-efektorové transkripéni faktory

bakterii Xanthomonas, které skytaly vyhodu velmi Sirokého rozsahu cilovych sekvenci a




Suresh se rozhodl testovat i tuto variantu umélych nukledz. TAL-efektorové nukleazy se
skute¢né ukazaly jako velmi jednoduché a vhodné pro Sirokou aplikaci. Cast
Sureshovych vysledkl byla zvefejnéna ve dvou c¢lancich zroku 2010 a 2013 (Insect
Biochem. Mol. Biol.) a rukopis tieti prace je nyni pfipraven do tisku. NaSe prace z roku
2010 byla prvni uspesnym pokusem s pouzitim umélych nukléz mimo drozofilu.

- Suresh je, pracovity, vysoce motivovany a schopny student, ktery velmi dobie
zvladl adaptaci na ¢eské prostiedi a udélal kus poradné prace. Béhem svého Ph.D. studia
absolvoval 4 zahrani¢ni staze (2 USA a 2 vJaponsku) ve tfech renomovanych
laboratotich (Prof. K. Arrora — UC Irvine, USA, Dr. D. Carroll — Univ. Salt Lake City,
USA a Dr. T. Tamura a Dr. Y. Takasu — Tsukuba, Japonsko).

Z ptedlozenych vysledkll je ziejmé, ze spliiuje naroky kladené na kvalitni

doktorské prace, doporucuji ji k obhajobé a do dalsi prace pieji mnoho uspécht.
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