
oponentský posudek na disertační práci Mgr. Ivany Frýdlové ,,Phenotypes of
Saccharomyces cerevisiae ce||s lacking Isw2 chromatin rernodelling factorí..

Disertační práce Mgr. Ivany Frýdlové je podloŽena 4 publikacemi, z nichž u dvou je I.
Frýdlová první autorkou. Přesto se autorka rozhodla práci sepsat ',in extenso,,, Qož bylo pro
čtenáře velmi dobré rozhodnutí, protože si výsledky můŽe přečíst v ucelené formě a nemusí si
,'skládat..informace z jednotlivých publikací. Navíc práce je sepsiína výborným způsobem,
,,přátelským.. vůči čtenáři. To, že výsledky byly publikovány, vedlo pravděpodobně autorku
k rozhodnutípráci sepsat v angličtině.

Práce se zabývá tématem, které je velmi aktuální v době. kdy jsou známy genomy
mnoha organismů, u kvasinky Saccharomyces cerevisiae je známo mnoho i o transkÍipci
rizných genů, takže nyní je zžgem soustředěn napoznávžní buněčných regulačních
mechanismů. K tomuto studiu je předloŽená práce velmi hodnotným příspěvkem,kdyžpřináší
řadu nových poznatků o roli Isw2 proteinu, který vykazuje chromatin remodelující aktivitu.

V přehledu literatury autorka na20 stranách uvedla potřebné informace ze všech
oblastí, do nichŽ zasahova|její vlastní výzkum. Literámí údaje čerpala z relevantních
publikací a literární prameny hojně citovala (seznam literrírních odkazů čitá 12 stránek).
Vzhledem k tomu, Že předmětem výzkumu byl protein Isw2' byla bych přivítala ještě
poněkud podrobnější rozvedení údajů o něm _ nicméně, vše potřebné uvedeno je, ale mohlo
byt z literatury možná citováno podrobněj i.

Práce je metodicky bohatá, kromě standardních postupů práce s kvasinkami autorka
zvlád|a genetické manipulace na úrovni tradičního křiženi, izcllace spor' ale i transformace
plasmidy a přípravy delečních kmenů, jichŽ připravila velkou sérii (seznam nově
konstruovaných kmenů obsahuje 32 kmenů),ptáci s DNA, RNA' včetně miroarrayové
techniky i práci s proteiny. Metodická část je proto velmi rozsáhlá- 29 stran textu' Metody
jsou dobře, podrobně a přehledně popsany' K této části mánr dotaz: máte lepší zkušenost se
sporulačním agarem obsahujícím i glukosu a kvasničný autolyzátnež s agarcm tyto sloŽky
neobsahujícím?

Kapitola Results je sepsána velmi kvalitně. Velmi dobře se čte, vždy jsou uváděny
záměry experimentů, jejich vyhodnocení a na závěr jednotlivých úseků práce i konstatující
shrnutí. Ke všem výsledkům je uvedena potřebná dokumentace (většinou se jedná o
fotodokumentaci), nicméně v některých případech by bylo bývalo vhodné obrázky zr'ětšit'
tak aby byly popisované jevy lépe vidět (např. obr' 5,2. na str.59 - píšete, Že u kmene isw2L,
nebyly viditelné Ťetízky buněk, což na obrázku není jasně vidět, nebo obr. 5.15. na str. 78, kde
není dobře vidět zarůstání buněk). Celá kapitola dokazuje, že autorkavýbomě využi|a
nej různěj š í ch pří stup ů k získáni o dp ově dí na zadané otazky .
Autorce se v práci podařilo ziskat značné mnoŽství originálních zajimavých výsledků, které
přispěly k rozšíření znalostí o funkci proteinu Isw2, k rozšířeni znalostí o roli některých
komponentů MAP kinázoých drah, k popsání nového typu invazivního růstu s regulacemi
v určitých znacích odlišnými od dosud známýchtypů a zjistila i roli nového genu při
překonání bariery ,,zakázaného.. pučení v oblasti jizvy zrodu. Není divu, Že týo výsledky
mohly byt publikovány zatím ve 3 časopisech s významným impakt faktorem.



Ve výsledkové části jsou jednotlivá zjištění natolik dobře Zasazena do kontextu
literárních údajů' že pto část Discussion už nezbylo mnoho dosud nevyřčeného. Nicméně
autorka i zďe prokaz$e, že porovnávala své výsledky s literárními prameny a vyslovuje
vlastní hypotézy o roli Isw2 proteinu v těch jevech, kde dosud jeho funkce zjištěna nebyla.

Závěr je výstižný a dobře informuje i čtenáře, který práci dosud nečetl.

o píli autorky svědčí ito, žeje spoluautorkou ještě 2 dalších publikací, které nejsou
předmětem doktorandské práce.

K autorce mrím několik dotazů:
li Co se ví dnes o vztahu Isw2 proteinu k cýoskeletu, kdyŽ byl původně identifikovan jako
protein sdružený s mikrotubuly?
2/ Yi se něco podrobnějšího o mechanismu, jakým Isw2p reprimuje MATa-specifické geny?
(Na str. l1 uvádíte, Že podílí na umlčení rDNA oblasti, jde tedy o umlčování v HMRa
oblasti?)
3/ Uvádíte, žekinvazivnímu rustu dochází na médiu s glukosou _ ať užv nizké či běžné
koncentraci, ale ne na etanolu či glycerolu. Přítomnost glukosy je tedy pro zarůstríní buněk
nezbytná? Jiné fermentativní z&oje uhlíku jste nezkoušela?
4/ Předpokláďa|a bych, Že tvorba aberantních buněk ovlivní rust kultury. Vy jste však zjistila
měřením optické density, Že tomu tak není. Počet buněk v kultďe jste nesledova|a?
5/ Překvapivé je zjištění, že i u kmene párovacího typu a docházi k aktivaci CWI drahy,
přesto tato aktivace zde nestačí k fenotypovému projevu _ jak to lze vysvětlovat?
6/ Jde u obr.5.18. na str.82 v popisu o překlep, nebo byly experimenty opravdu prováděny
s buňkami parovacího typu a?
7l Z formulací na str. 80 i v diskuzi plyne, že roli proteinu Fig2 v invazivním rustu
nepřikládáte takový význatn jako roli proteinu Agal. Proč?

Závěrz Disertační práci Mgr. Ivany Frydlové považuji za velmi kvalitní, prokazující
všestrannou připravenost autorky k samostatné vědecké práci. Její práci proto
doporučuji jako podklad pro udělení titulu Ph.D.
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