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Oponentsky posudek na bakalatskou praci:
Vliv oxidaéniho stresu na telomery u Drosophila melanogaster.

Autorka: Barbora Heroutova

PiedloZen4 bakalafska prace ma standardni &len&ni na kapitoly a také dostateény rozsah. Plynuti -
textu je logické, formatovani a grafick4 uprava Jsou v pofadku, vyskyt gramatickych chyb a
pfeklept je v Eeském textu minimalni. Anglické anotace je spise vagni, piili§ struéna,
nekonkrétni a obsahuje pieklepy a chyby.

Po obsahové strance lze praci rozdélit na tvodni pfehledovou ¢ast, ktera je zpracovana na 11

stranach, a dale experimentalni &ast, ktera na 10 stranich popisuje provedeni a vysledky t¥i
konkrétnich laboratornich pokusi.

V tvodni €asti autorka prokazuje velmi dobrou obecnou orientaci v problematice oxidativniho
stresu a jeho souvislosti se starnutim organismu Jednak vlivem oxidativniho poskozeni
makromolekul a také vlivem na strukturu a funkci telomerickych oblasti chromozému. Je
citovano zhruba 80 literarnich zdroji. Text zachazi pomérné hluboko do podrobnosti
molekularnich interakci mezi telomerickou DNA, telomerickymi proteiny a epigenetickymi
faktory, které ovliviiuji jejich regeneraci, stabilitu (resp. pfechody mezi strukturami eu- a hetero-
chromatinu), ochranu, a opravy. Formulace textu jsou misty az 'bezohledné' technicistni a proto
tézko srozumitelné pro Etendte stojiciho mimo uzky okruh specialistd. Problém spo&iva v tom, Ze
popisované struktury jsou velmi komplexni a bez obrazku Jjsou t€Zko pochopitelné.

Dotaz & 1: Prosim autorku, aby pfi obhajobg (bud’ pfimo v prezentaci, nebo v ramci diskuse) pouZila
schematické obrazky, a vysvétlila zdkladni rozdily mezi strukturou telomer u savcii (€lovéka) a octomilky.
Poté, aby na schématickém obrazku ukazala konkrétni pozici a roli proteinu HP1 (na telomerach ijinde) a
formulovala hlavni hypotézu prace (tato hypotéza se nachazi ukryta v nendpadném textu kratké kapitolky
1.24.).

Cile experimentalni &asti prace jsou formulovény na strang 12. Je velmi neobratné (nezadouci),
aby teprve v Cilech prace byly poprvé predstaveny nékteré dalsi elementy zkoumaného systému
— konkrétn€ geny Atf2 a Mekkl. Jinak, konkrétni experimentalni cile prace (jsou t¥i) jsou
formulovany jasné.

Material a metody jsou popséany dostateéng podrobné a vétSinou i srozumitelng. Snad méla byt
tato kapitolka Iépe organizovéna: spige podle logiky pfibehu nez jako jednotlivé pouzité techniky.
Tedy: 1) co a jak bylo provedeno u linie Oregon R; 2) Jak byly ziskdny mutantni linie a co pak s
nimi bylo provedeno ...

Experimenty samotné jsou zaloZeny na analyze relativni etnosti mRNA transkriptd, nebo
specifickych usekti DNA (telomerické tseky HeT-A), pomoci kvantitativni PCR. Déle autorka
kfiZila dvé linie octomilky s cilem ziskat linii se sniZenou expresi genu Su(var)205. U takto
vykfiZené linie se poté autorka pokusila stanovit jeji citlivost k oxida&nimu stresu pomoci
aplikace paraquatu.



Dotaz &. 2: Prosim o objasnéni: rozumim tomu spravng, Ze relativni mnoZstvi HP1 proteinu navézaného
specificky na telomerickych elementech He7-4 bylo stanoveno tak, Ze nejprve byly imunoprecipitaci ziskany
viechny tseky DNA zna&ené HP1 proteinem a poté byla pomoci qPCR stanovena relativni Cetnost HeT-A
elementi mezi témito tseky? Neni pfi pouZiti této relativni metody obtiZné rozhodnout, zda a jak se vzajemné
ménily: (a) Eetnost elementti Het-A, (b) znaeni HP1 specificky na elementech Het-A, (c) znageni HP-1 jinde
na heterochromatinu?

Vysledky jsou uvedeny ve tfech sloupcovych diagramech. Prvni diagram ukazuje zvy$enou
expresi genu Su(var) 205, ktery kéduje protein HP1, po aplikaci paraquatu v hormetické
koncentraci 10 mM. Druhy diagram ukazuje, Ze tatd? davka paraquatu vede ke sniZeni hladiny
Het-A elementli znaenych proteinem HP1, ... ale zde Je na misté zodpovédét dotaz &. 2, aby bylo
zcela ziejmé, co vysledky znamenaji. Treti diagram ukazuje postupny narist &etnosti HP1-
znatenych Het-A elementd po opakovaném kiiZeni. Zarover treti diagram ukazuje, Ze mortalita
vyvolan letalni davkou paraquatu byla stejn& vysoka u vech generaci kriZeni ...

Celkové je trochu obtiZné se ve vysledcich orientovat. Bez listovéni zpét v k textu (M&M) neni
jednozna¢né jasné co presné bylo méfeno, Jak, u jaké linie much, pod jakou davkou paraquatu ...

V relativné krétké diskusi se autorka pokusila interpretovat své vysledky. To neni snadny tkol,
JelikoZ studovany systém je velmi komplexni, zatimco ziskané vysledky jsou zaloZeny pouze na
relativnich kvantifikacich n&kolika mélo elementi celého systému. Toto je v§ak obecny problém
experimentalni védy, ktera musi redukovat sloZité celky na jednoduché prvky.

Dotaz & 3: Opét bych uvital, kdyby vysledné interpretace prace byly shrnuty na schematickém obrézku.
Vypada to, Ze mezi expresi genu Su(var)205 a aktivitou jeho produktu HP1 je negativni vztah. Stimulace
exprese Su(var)205 vedla ke sniZeni znadeni HeT-A elementi proteinem HP1 (tedy k rozvoln&ni
heterochromatinu). Naopak utlumeni aktivity genu Su(var)205 mutaci vedlo ke zvySeni znadeni HeT-A
elementii proteinem HP1 (tedy ke stabilizaci heterochromatinu a prodlouZeni telomer). Je to tak? A jaké je pro
negativni korelaci vysvétleni?

Celkoveé praci hodnotim jako zdafilou. Uvodni &st Je podrobna, experimenty byly provedeny
technicky spravné. Moje pfipominky a dotazy mifily hlavn& k obecné srozumitelnosti textu.
Préce spliiuje poZadavky kladené P¥irodovédeckou fakultou JEU v ¢.B. a doporuduji ji k
obhajobé.
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