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Nazev prace: Role RNA helikaz v antivirové obrané

X Prace je literarni reSersi ve smyslu zvefejnénych pozadavkud (pravidel).
[ ] Prace obsahuje navic i vlastni vysledky.

Cile prace (predmét reserse, pracovni hypotéza...)
Autor si klade za cil shrnout roli RIG-like receptoru v antivirové obrané proti HCV.

Struktura (Clenéni) prace: Autor praci rozClenil do pfislusnych kapitol, které na sebe
obsahové navazuiji.

Jsou pouzité literarni zdroje dostateCné a jsou v praci spravné citovany?

Pouzil(a) autor(ka) v reSersi relevantni udaje z literarnich zdroju?

Autor Cerpal pfevazné z pavodnich publikaci. Pfehledové ¢lanky jsou fadné
oznaceny a pouzita literatura je spravné citovana. AvSak vzhledem k napadné
podobnosti Kapitoly 3.2 s prfehledovym ¢lankem ,Negative regulators of the RIG-I-
like receptor signaling“, (Quicke et al., 2017) by tento ¢lanek mél byt uveden

Vv seznamu literatury a v textu citovan.

Pokud prace obsahuje (nadstandardné) i vlastni vysledky, jsou tyto vysledky
adekvatnim zplsobem ziskany, zhodnoceny a diskutovany?
Prace neobsahuje vlastni vysledky.

Formalni duroven prace (obrazova dokumentace, grafika, text, jazykova uroven):
Prace je psana v Ceském jazyce a jazykova uroven je dobra. Obrazova
dokumentace vhodné doplnuje text, ale povazoval bych za vhodné prevést popisky v
obrazcich do ¢estiny. Nékteré udaje uvedené v obrazcich nejsou v textu zminény
(obrazek 5 a 6).

Splnéni cili prace a celkové hodnoceni:

Autor si v uvodni kapitole stanovil cil zhodnotit roli RLR v antivirové obrané proti
HCV. V textu autor dobfe popsal signalizaci a negativni regulaci RLR, nicméné
spojitost RLR s HCV by vzhledem k dostupné literatufe mohla byt obsahlejsi a 1épe
diskutovana. Kapitola 2.1.2 popisujici helikazy indukujici replikaci HCV mi pfijde
nadbytecna, nebot autor pfili§ nevysvétlil spojitost s antivirovou obranou. Popis
uzaviené/oteviené konformace a zakladni charakteristika RIG-1 a MDA5 v 2.
kapitole se v podstaté opakuje v kapitole 3, kde autor popisuje aktivaci téchto
receptorl. Kapitola 3.2 se strukturou a obsahem podoba pfehledovému ¢lanku
,Negative regulators of the RIG-I-like receptor signaling pathway*. Vyznam
negativnich a pozitivnich regulatord RLR je velmi malo propojen s antivirovou
odpovédi proti HCV. Popis mechanismU uniku HCV pfed imunitnim systémem

v kapitole 4 by mél byt vzhledem k mnozstvi literatury obsahlejsi. Dle mého nazoru
byl cil stanoveny autorem splnén pouze ¢astecné a pro lepSi hodnoceni by bylo
nutné praci prepracovat.

Otazky a pripominky oponenta:

Pfipominky:

Kapitola 2.1 — v textu je uvedeno, Ze RLR se podileji na indukci buné&éné antivirové
odpovédi i u bakterialnich bunék. Toto tvrzeni mi pfijde mylné a v uvedené citované
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publikaci (Ranji and Boris-Lawrie, 2010) jsem informaci také nenalezl. V této kapitole
autor popisuje otevienou konformaci RIG-1 a schopnost rozeznani dsRNA, coz je
znovu popsano V kapitole 3. V kapitole 2 je zminéna dulezitost oligomerizace pro
signalizaci (Peisley et al., 2012), coz mi u popisu aktivace v kapitole 3 naopak chybi.
Zaveér kapitoly 2.1.1 — LGP2 stimuluje schopnost rozeznat HCV PAMP — Z celé
prace neni pfilis jasné, co RIG-I a MDAS v pfipadé HCV rozeznavaji (SSRNA x
dsRNA).

Kapitola 2.1.2 — v textu nevidim souvislost helikaz indukujicich replikaci HCV a
antivirové odpovédi — autor zde pouze velmi podobné jako pfehledovy Clanek, ktery
cituje (Ranji and Boris-Lawrie, 2010), popsal fakt, Ze RNA helikazy mohou podpofit
replikaci viru.

Kapitola 3.1 — 2 odstavec — TRIM25 mediovana ubikvitinace (Lang et al., 2017) je

v obou vétach popsana chybné. V této kapitole také postradam roli oligomerizace a
tvorbu filament v pfipadé aktivace RIG-I a MDAS, pfestozZe je oligomerizace na
obrazku 4 a tvorba filament MDAS je v textu zminéna.

Kapitola 3.2 — Regulatory RLR signalizace. Tato kapitola je strukturné i obsahové
podobna s prehledovym ¢lankem ,Negative regulators of the RIG-I-like receptor
signaling pathway“ (¢lenéni podkapitol je totozné a také mnoho citaci se shoduje) —
Prosim o komentar k této podobnosti a bylo by vhodné pouzit v seznamu
literatury i v textu citaci toho ¢lanku formou errata.

V kapitole 3.2 jsou nepfesnosti — USP17 neinhibuje RIG-I, jak tvrdi autor (Chen et
al., 2010), citace (Inn et al., 2011) nepojednava o USP3.

Kapitola 4 - popis mechanismu uniku HCV pfed RLR ($tépeni MAVS) popisuje
pouze jeden z mechanismu uniku. V literatufe je popsan efekt E2, NS5A proteinu a
mnoho dalSich mechanismu (1 odstavec s jednim mechanismem mi vzhledem

k obecnému nazvu kapitoly pfijde malo). Do této kapitoly jsou umistény inhibitory
HCV proteind, ale neni zde pfili§ souvislost s imunitnim systémem (obnovi/zesili
napfiklad inhibitory NS5B interferonovou odpovéd proti HCV atd.).

Otazky:

1. V textu tvrdite, ze HCV je rozeznan RIG-1 i MDAS. Jaka forma virové RNA
HCV je rozeznana a je rozeznani zavislé na RNA sekvenci?

2. Mohl byste struéné popsat jak interferony typu | a lll ovliviuji Zivotni cyklus
HCV v hepatocytech a jaky je mezi nimi rozdil?

3. Je adaptorovy protein MAVS schopny signalizovat pouze z mitochondrialni
membrany?

4. V zavéru tvrdite, Ze pochopeni RLR je nutné pro tvorbu funkéni vakciny proti
HCV. Mohl byste toto tvrzeni Iépe vysvétlit?

Navrh hodnoceni Skolitele nebo oponenta

[ ] vyborn& [ velmi dobfe [X] dobfe [ ] nevyhovél(a)

Podpis Skolitele/oponenta:




