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Véc: Oponentsky posudek na bakala¥skou praci

Bakalarska prace Matéje Milacka se zabyva popisem funkéni variability , Toll-like” receptorG (TLR) 1B, 4 a 15 u
drozdcl r. Mimus a jejim srovnanim mezi populacemi galapaiskych druhd a kontinentalnim M. polyglottos. Diiraz je
kladen na proteinovou strukturu a fyzikalni vlastnosti jednotlivych alel TLR.

Standardné clenéna prace ma celkem 47 stran. Samotny text je viak pomérné kritky, protoze prace
obsahuje 17 obrdzkl a 1 tabulku v hlavnim textu a 2 obrazky a 6 tabulek v pfiloze. V3echny obrazky a tabulky jsou
pfitom uvedeny vseznamu pfiloh a ¢ekal bych je tedy v pfiloze na konci prace. Obrazky a tabulky také nejsou
gislovany tak, jak se objevuji vtextu (po Obr. 1 a 2 nasleduje Obr. 18, prvni tabulka zminéna v textu je Tab. 2
ndsledovana Tab. 6). Popisky v Obr. 1 by mély byt pfelozeny do Cestiny a popisky obrdzk( by obecngé mély byt
detailnéjsi, protoze v dané podobé rozhodné nejsou samovysvétlujici a jejich Glohu nahrazuje hlavni text. V dvodu
autor pfedstavuje koevoluci mezi hostiteli a patogeny, TLR a modelovy systém galapazskych drozdcl. Text je
pomérné struény a nékteré uvadéné priklady by mohly byt detailnéji rozebrany (viz $atovnici a lejséici na str. 2).
Autor uvadi, Ze TLR po navazani ligandu aktivuje dendritické burky prezentujici antigeny na svém povrchu
prostfednictvim MHC. Pfesto jsou MHC geny komplexnéjsi nez TLR. Cim to mGze byt? Pfinosem prace jsou podle
autora poznatky o genetické variabilité v malych populacich a jejich pfispéni k ochranaiské genetice. Asi by stalo za
to tuto myslenku vice rozvést. Skute¢né jsou galapazsti drozdci a TLR dobrym modelem pro takové studium, kdyz, jak
autor v Uvodu uvadi, inbreeding nema vliv na fitness galapazskych drozdcd a TLR jsou pad purifikujici selekc a jejich
variabilita ma na fitness vliv negativni?

Cile prace jsou jasné. Metody jsou pomérné dobfe popsany. Fragmenty tfi vybranych TLR byly amplifikovany
u vice nez 200 vzorkd a sekvenovany na lllumina platformé MiSeq. Na zakladé DNA sekvenci byly spocitany statistiky
popisujici genetickou variabilitu. Autor na konci kap. 2.1 uvadi, Ze generovani sekvenacnich dat bylo provedeno jeho
Skolitelem. Neni mi zde jasné, zda Slo pouze o laboratorni praci nebo i analyzu DNA dat, o kterych pojednava velka
¢ast diskuze. Prvni odstavec kap. 2.2 neni moc metodicky. U jednotlivych haplotypl byl urcen jejich ndboj,
hydropatie, normalizovany van der Waalslv objem a tGc¢inna energie déleni. Dale byla modelovana proteinova
struktura a analyzovan povrchovy naboj.

Ve vysledcich v kapitole 3.1 se autor vénuje popisu genetické variability odhalené v nukleotidovych a
proteinovych sekvencich studovanych TLR gend. Vysledky jsou shrnuty v nékolika tabulkach a orientaci v nich by jisté
usnadnila jejich grafickd prezentace ve formé stromecku nebo haplotypové sité. Zvlasté postradam shrnuti
zastoupeni haplotypd v jednotiivych populacich. Vzhledem k tomu, Ze ostrovni populace drozdcl fazené do Ctyf
druhl jsou izolované a tvofi unikatni evoluéni jednotky, je prekvapivé, Ze srovnani bylo provadéno mezi
kontinentalni populaci M. polyglottos a zbytkem. Zvld$té u heterozygozity mi to pfijde velmi nestastné, protoze
izolované populace prosté heterozygoty tvofit nemizou. MiZe mi to autor néjak vysvétlit? Déle se autor vénuje
udajim o néboiji, hydropatii, objemu a i¢inné energii déleni analyzovanych pomoci analyzy hlavnich komponent
PCA. Tyto udaje samotné viak v praci chybi. KPCA by mé zajimalo, pro¢ jsou na Obr. 3 analyzovany
kontinentalni, galapaiské a viechny populace dohromady, ale na na Obr. 4 a 5 pouze kontinentdlni a
galapaiské. Analyza povrchového naboje je dokumentovdna tepelnou mapou, epogramem a samotnou
vizualizaci povrchového naboje na proteinu. Vtepelné mapé je trochu nestastné pouiito celé barevné
spektrum, kdy pro mé trochu neintuitivné teplé barvy Cervena a fialova znaéi podobnost 100 a 0 procent.
Epogram opakuje informaci obsaZenou uZ na obrézcich tepelnych map a je tedy asi zbytecny. Nebo neni? Na
vizualizacich povrchového naboje by méla byt oznaéena funkéni mista a podstatné rozdily. Pfipadné by k nim .
mobhly byt pfidany 3D modely TLR z Obr. 18.

Jak u? bylo feceno, v prvni €asti diskuze se autor zabyva variabilitou v sekvencich TLR, pfedeviim pak
nizkou heterozygotnosti pozorovanou v galapaiskych populacich u viech studovanych gend. Vysledky jsou
interpretovany s pfihlédnutim k mozné vyhodnosti heterozygotnosti vimunokompetenci drozdci. Dle ziskanych



dat jsou v3ak TLR geny neutrdini a nizkd heterozygotnost je dana vysokou frekvenci jedné alely v malych a
izolovanych populacich. Vkratické kapitolce 4.3 autor dale tvrdi, Ze TLR geny dokladaji obecny vyskyt
mezidruhového polymorfismu (,trans species polymorphism”) u drozdcii. Ten opét predpoklada pisobeni
selekce. A to v malych populacich, kde pfevaZuje geneticky drift u ptékd, kterym nevadi inbreeding a u gend, u
kterych variabilita negativné ovliviiuje fitness. Pokud pfipustime roli selekce, polymorfni alely jsou pofad
vzacné. Vzal autor v potaz jejich moZnou introgresi z jinych ostrovii? V posledni &asti diskuze se autor zabyva
analyzou struktury TLR. Zajimavym poznatkem je vyrazné odli3né struktura vzacného haplotypu 4 TLR1B. Autor
uvadi, Ze mizZe jit o nefunkéni alelu, kterd jesté z populace nebyla odstranéna. Mohlo by jit 0 novou mutaci?
Z jakého haplotypu by mohla vzniknout? Pochyby o celém pFistupu viak vzbuzuje pozorované strukturné
variabilni misto u TLR4, u kterého v odpovidajici oblasti nebyla pozorovéna zadnad aminokyselinova variabilita.
Ackoli autor spekuluje 0 moZné mutaci mimo sekvenovanou oblast, méZe jit o artefakt? Jak si autor pfedstavuje
mozZné praktické vyuZiti strukturnich a fyzikalnich vlastnosti proteini v ochranarské genetice, které opakované
v préci zmifiuje? Jakym smérem se bude ubirat dal$i vyzkum? Zasadnim predpokladem pro budouci vyuZiti
poznatkl této prace je dle mého znalost prispévku jednotlivych mutaci k fitness nebo identifikace ligandd
jednotlivych haplotypt. Je to viibec proveditelné? Jak?

Pfedlozend prace spliiuje ndroky kladené na kvalifikacni prace na Prirodovédecké fakulté JU, ale celkové jsem
zni pomérné rozpacity. Mam pocit, ze pfes pokrocilé téma studentovi chybi zdkladni pochopeni problematiky.
S jejim hodnocenim si tak po¢kam aZ na obhajobu.

V Ceskych Budéjovicich dne 17. 5. 2019



