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Posudek na magisterskou praci Klary Szakosové - Vliv oxidativniho stresu na
telomerickou délku u Drosophila melanogaster

Predkladana prace studuje ulohu telomer u musky octomilky béhem oxidaé¢niho stresu
vyvolaného nizkymi davkami paraquatu. Prace mé klasické ¢lenéni. V Uvodu autorka shrnuje
zékladni poznatky o oxida¢nim stresu a popisuje faktory, které ho vyvolavaji. Vysvétluje také
strukturu a funkci telomer. Cile prace jsou jasné a struéné charakterizovany. Kapitoly
Material a Metodika ukazuji, Ze autorka zvladla fadu riznych technik a postupi. Nésleduje
kapitola Vysledky s prezentaci ziskanych vysledka a dat, které jsou dokumentovany fadou
grafii. V Diskuzi pak autorka vysvétluje namétené vysledky a srovnava je s literarnimi udaji.
Cela prace je napsana na velmi vysoké odborné tirovni s minimem chyb.

K préci mam nasledujici dotazy a poznadmky:

- str. 1: uvadi se zde, Ze myslenku bunééné nerovnovahy pii oxidacnim stresu (OS) poprvé
formuloval Sies (1997). Je to pravda? Mam za to, Ze prace o této problematice se objevuji
mnohem diive napt. Fridovich (1978, Science, 201, 875-79).

- str. 1: neptesna formulace — glycidy nepatii mezi makromolekuly.

- str. 3+4: Ze zde uvedeného dlouhého souvéti plyne, Ze starnuti je patologicky stav; naStésti
nebo nanestésti je to stav fyziologicky.

- str. 10: jsou zde uvedeny koncentrace paraquatu pouzité na testovani oxida¢niho stresu a na
mortalitu. Mezi obéma skupinami jsou velké koncentra¢ni rozdily. Pro¢ tomu tak je?

- str. 13: ANOVA je zkratka a nesklotiuje se.

- str. 14: prvni odstavec Vysledkt je pievazné opakovani metodiky a lze ho snadno pominout
- Obr. 1-3: Obrazky shrnuji velké mnozstvi dat, nebylo teda asi jednoduché je piehledné
prezentovat, nicméné na popis vétsiny z nich je pouzito tak malé pismo, Ze je to na hranici
Citelnosti (alespon pro lidi mého véku). U obhajoby prosim také o vysvétleni statistickych
testl, ne vzdy je to jasné.

- Obr. 1: chybi popis A,B,C. Na st. 15 se pise, Ze Obr. 1C ukazuje navyseni kopii elementu
TART mezi generacemi. Je to tam opravdu vidét?

- str. 17: Co plyne z toho, Ze paraquat stimuluje transkripci netelomerickych elementti?
Prosim o komentar.

- str. 19+20, Obr. 3: Neni mi zcela zfejmé uspofadani pokusi pro zde prezentované vysledky,
u obhajoby prosim o jejich jasny popis. Déle, jsou na ose y v Obr. 3C popsané jako ,,Letalni
koncentrace paraquatu® uvedeny hodnoty LCso? V piislusném textu popisujici Obr. 3 se
pouziva zkratka LD, mélo by se ale pouzivat LC (jedna se o koncentrace paraquatu). Déle
prosim o komentar vysledku, kdy mortalita octomilek pfi podani vysoké davky paraquatu
byla u jedinctli dfive exponovanych jeho nizkym davkam sniZena.

- str. 22: Pfekvapuje mé tvrzeni, Ze nebyl dosud prokazan G¢inek volnych radikalt na
zkracovani délky telomer. Takovy pokus by asi nebylo t€zké ptipravit.

- Diskuze: Docela podrobné se zde diskutuje termin — hormeze. Myslite, si Ze by mohl
zahrnovat i jev znamy u fady hormont, kdy G¢inné jsou pouze optimalni davky, a vysoké a




nizké davka jsou méné ucinné a nebo netcinné?

Zavér:

Autorka zpracovala zajimavou problematiku, zvladla fadu molekularné-biologickych metod a
shromazdila velky soubor kvalitnich dat. Napsala velmi p&€knou diplomovou praci; nékolik
vySe zminénych formalnich nesrovnalosti, které se daji najit v kazdé praci (a nejenom
diplomové), hodnotu ziskanych informaci nikterak nesniZuji. Praci jednozna¢né doporucuji

k obhajobe¢ jako jeden z podkladi k ziskani magisterského titulu a hodnotim ji znamkou
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Oponentsky posudek diplomové prace Bc. Klary Szakosové

Ve své diplomové praci se autorka zaméfrila na feSeni otazky souvislosti mezi oxidativnim stresem a
délkou telomer u drozofily, kde jsou telomery tvofeny sadou tfi retrotranspozond. Zjistila, Ze

v disledku indukce oxidativniho stresu parakvatem dochazi k mirnému nartstu délky telomer i hladin
transkriptl pfislusnych retrotranspozon. Nardst transkripéni aktivity se tykal i netelomerickych
elementl. Chronicka indukce nizkymi davkami parakvatu pak u pfislusnych jedinct (s prodlouzenymi
telomerami a zvySenou hladinou jejich transkripce) vede k vys$si odolnosti vici letdlnim davkam, tedy
k tzv. efektu hormeze.

Prdace predstavuje originalni pfispévek k problematice oxidativniho poskozeni telomer a jeji vysledky
jsou podle mého nazoru publikovatelné v mezindrodnim védeckém Casopise. Vysoce ocenuji jasnou
formulaci feSené otdzky. Za nejzdafilejsi ¢asti diplomové prace povazuji Vysledky a Diskusi, v nichz
autorka prokazala schopnost samostatné a kvalifikované zpracovat a kriticky interpretovat
experimentalni vysledky s ohledem na moznd alternativni vysvétleni. V tomto ohledu se dopustila
ponékud ukvapeného zavéru az v Zavéru, kde uvadi ,,...ma studie naznacuje, Ze je to pravdépodobné
mimo jiné i délka telomer, ktera je diky optimalné zvolené koncentraci parakvatu prodluZzovana, a ze
délka telomer jako takova ovliviiuje odolnost k oxidativnimu stresu.” Podle mého nazoru to, co je
vysledkem experimentd, je presvédlivy prikaz korelace obou faktord, nikoli jejich uvedené primé
pric¢inné souvislosti (viz napf. zjisténi o obecné aktivaci transkripce telomerickych i netelomerickych
retrotranspozon( — zvy$enda odolnost mize mit tedy pricinu i jinde).

Pfes nesporné kvality diplomové prace musim zminit i fadu drobnych nedostatk( predevsim v Gvodni
Casti prace. Zpravidla jde o drobné jazykové prohresky, nepresnosti, preklepy nebo stylistické chyby:

str. 1, porozuméni definice..” spravné , porozuméni definici“

str. 2:,,Do prvni skupiny fadime superoxidovy (02e-), hydroxylovy (HOe), hydroperoxylovy (HO2¢),
peroxylovy (ROO¢) a alkoxylovy (RO¢) radikal. Mezi neradikalové formy kysliku patfi peroxid vodiku
(H202), 0z6n (03), singletovy kyslik (102) hydroxoperoxyl (HO2¢) a kyselina chlorna (HOCI) (Valko et
al., 2007).“ Je néjaky rozdil mezi hydroperoxylem a hydroxoperoxylem ? (Kromé toho, Ze druhd
varianta je podle mého nazoru spravné;si?) Patfi do obou skupin?

str.2: ,Dalsi prikladem vyznamu”

str 2-3: ,Mitochondridlni lipidy se snadno rozklddaji a dochazi k peroxidaci bunécné membrany a
naslednému uvolnéni ROS, cozZ vede k jesté vétsimu ni¢eni DNA (Finkel & Holbrook, 2000).“ autorka
ma zfejmé na mysli mitochondridlni membranu (?).

« Ol @V iradéi izac¢ni Ci zareni ravny in ie ionizuiici zafeni.
str. 3:,,...a v neposledni fadé ionizacni Ci UV zafeni” Spravny termin je ionizujici zafeni
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str. 4: ,,Pokud je telomera zkracena na minimalni, kritickou délku ozna¢ovanou jako tzv. Hayflicklv
limit, ztraci burika schopnost déleni (Hayflick & Moorhead, 1961).” Toto je nepresné a zkratkovité
vyjadreni. Hayflickdv limit je limit po¢tu déleni bunék, a podle telomerové teorie starnuti souvisi se
zkracovanim telomer. V r. 1961 v odkazované préci se vSak o telomerach nepojednavalo; oba jevy dal
poprvé do souvislosti aZz Alexej Olovnikov v r. 1971 (v ¢asopise Doklady Akademii Nauk SSSR).

str. 7: ,Nejaktivnéjsi je zejména v zarodecnych burikach, ale najdeme ji i v burikdch somatickych
(Sharma et al., 1995; Thomson et al., 1998).” — Jakého organismu? V odstavci se mluvi o prvoku T.
thermophila...

str. 8: ,Zatimco vysoka davka mGze mit inhibujici ¢i toxicky uc¢inek nebo naopak nizka muize u
organismu vyvolat stimulaéni az benefi¢ni U¢inky.”

str. 10: ,,...bylo pouZito nékolika nizkych koncentraci parakvatu: 16 x 10% mM, 16 x 107 mM, 16 x 10°®
mM, 16 x 10° mM, 16 x 10* mM a 16 x 10> mM.“ Je zbyte¢né komplikované pouzivat kombinace
exponentl a mM. Bylo by prehlednéjsi pouZit budto jen exponenty ve spojeni s molarni koncentraci
(M), nebo pfislusné zkratky - uM, nM a pM — bez exponent.

str. 11:,,...a na zavér se stejnym dilem chloroform-isoamylalkoholu.” neni uveden pomér obou latek.
Popisky uvnitf obrazk( 1- 3 jsou pro svou miniaturni velikost necitelné.

Pres uvedené drobné a vétsinou jen formalni nedostatky povazuji diplomovou prdci za neobycejné
zdafilou a velmi pfinosnou pro tuto oblast vyzkumu, a proto ji doporucuji k obhajobé s vybornym
hodnocenim.

V Brné dne 17. 5. 2015
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%Jiﬁ' Fajkus, CSc.
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