Oponentsky posudek disertacni prace Mgr. Ivany Frydlové

Phenotypes of Saccharomyces cerevisiae cells lacking Isw2 chromatin

remodelling factor

Disertatni prace se zabyva vysoce aktualni védeckou problematikou, kterou je
studium faktor ovliviiyjicich regulaci transkripce eukaryotnich bunek. Vybér tématiky
disertace, spolu s velmi elegantnim pfistupem vhodné kombinujicim moderni molekularné
biologické, biochemické a klasické mikrobiologické pfistupy vedl k ziskani celé fady
puvodnich, a misty i neCekanych, vysledkl, které znatné rozsifily naSe znalosti o uloze
nékterych bunéfnych faktord ovliviiujicich strukturu chromatinu. O kvalité ziskanych
vysledkli sveédci 1 Ctyfi publikace v mezinarodnich Casopisech, z nichz ve dvou je Mgr.
Frydlova prvni autorkou.

Predkladana prace sice neni rozsahla, obsahuje vSak pomérné podrobny piehled
souCasného stavu poznani dané problematiky, spolu s celou fadou vhodné zvolenych citaci.
Piehledné je popsana nejen uloha chromatin remodelujicich faktoru s dirazem na studovany
komplex ISWI, ale 1 bunécné pochody (signalni drahy a polarita puceni kvasinkovych bunek),
jejichz souvislost s tématem disertace vyplynula v prub&hu experimentalni prace.

Dotaz k prvni €asti prace:

1) Pro¢ autorka v prehledu signalnich drah vynechala drahu HOG? Vim, Ze se ji také
v prithéhu studia vénovala, jisté ji znd velmi dobfe a domnivam se, Ze dnes jiz jsou zndmy
prace prokazujici jeji provdzanost s popsanymi signalnimi drahami, napr. CWI.

Druhou ¢ast tvori prehled jasné definovanych cili prace, a na néj navazuje obvykla
Cast Material a metody. Tato cast dokumentuje velkou S§ifi metodického zabéru Magr.
Frydlové. PouZity material metody jsou vzorné a bezchybné popsany, snad jen leckde chybi
citace na puvodni prace popisujici pouzity postup a nékdy je pro disertatni praci metodika
popsana az piili§ podrobné (napf. st€peni DNA restrikénimi enzymy, elektroforesa fragmentii
DNA). Z celé fady naro¢nych technik bych chtéla vyzvednout sledovani expresnich zmén
celého genomu a zvlasté velmi vhodné zvoleni podminek téchto experimentu, které bylo

piesné smérovano ke splnéni cild predkladané prace.

Kapitolu vysledky pokladam za nejlepsi z celé prace. Je velmi piehledné, strucné a
logicky napséna, priklady ziskanych vysledkii na obrazcich jsou velmi vhodné zvoleny. Na
tuto kapitolu navazuje stru€na, nicméné velmi hodnotna diskuse zasazujici ziskané vysledky
do SirSiho kontextu. Prehled vysledkl na zavér prace presvédCive ukazuje, ze vytyCené cile

byly vice nez splnény.



Neékolik dotazi k &asti popisujici vysledky a jejich vyznam:

2) Existuje néjaké vysvétleni, pro¢ byl gen MET3 aktivovan, zatimco exprese dalSich
genit MET byla snizena (str. 67)?

3) Je jasné, jak byla provadeéna selekce diploidii vzniklych kiiZenim isw2::HIS3 a
isw2::LEU2, ale neni prilis jasné, jak byly selektovany diploidy vzniklé kiiZenim s BY4742
(str. 72}

4) Obr. 5.15 a text na str. 78 mné neni prilis jasny. Predpoklddate, Ze KSS1 je v kmenech
BY4741(2) funkcni, prestoZe se jednd o kmeny odvozené od S288C, u kterého zmirnujete
nefunkcni alelu tohoto genu?

5) Madte néjakou hypotézu/ndzor, proc fenotypy delece druhého proteinu komplexu ISWI,
ITC1, jsou natolik odlisné od fenotypii delece ISW?2 (rist na EtOH ci glycerolu, vzhled bunék,
Vst produkece a-faktoru)? Cdstecné je to zminéno v diskusi o invasivnim ristu na str. 93,

nicméné, je napr. mozné, ze Itclp funguje i mimo komplex, tedy nezavisle na Isw2p?

MEé otazky jsou namétem k diskusi a nemély by ubirat na celkové kvalité predkladané
prace. Autorka pfistupovala k feSenému problému dobfe teoreticky vybavena, byla schopna
cilené vyuzivat celou fadu metod a ziskat v dané problematice mnoho novych poznatki.
Znovu opakuji, ze prace je napsana velmi kvalitng, nepatrné mnozstvi drobnych nedostatkda,
nepiesnosti a opomenuti, které jsem nasla vtextu prace, je uvedeno v priloze. Jedinou
drobnou vyhradu bych méla ke zpracovani Ceské verze autoreferatu, ktera zdaleka nedosahuje
kvality samotné disertacni prace, nicméné i ob€ verze autoreferatu spliiuji predepsané
podminky a ukazuji, ze autorka béhem doktorského studia doséahla i fady dal§ich vyznamnych

vysledkl, které v predkladané praci nejsou obsazeny.

Zaveérem mohu konstatovat, ze podle mého nazoru Mgr. Ivana Frydlova plné
prokazala své schopnosti k samostatné tvofivé vedecké praci v oblasti vyzkumu a vyvoje dle

§ 47, odst. 4 zdkona €. 111/1998 Sb., a tudiz doporucuji jeji disertacni praci k obhajobe.

V Praze 10. ervence 2009 RNDr. Hana SycthWéTlE’Sc.\\“ J
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Priloha k posudku disertac¢ni prace Mgr. L. Frydlové:

Drobné pieklepy a nesrovnalosti:

Str. 7 - eukaryote

Str. 8 — packed vs. packaged

Str. 14 a déle — nejednotnost v uzivani nazvoslovi, napf. Mcmlp

Str. 39 — pro€ u nékterych firem uvedena zemé a u nékterych ne (napt. NEB vs.
Fermentas)

Bylo by vhodné stejné systematické oznaceni gent v tabulkach 5.2 a 5.3 (jednou malymi,
jednou velkymi pismeny) a také stejné znaGeni zmén exprese (jednou v %, jednou

v nasobcich)

Str. 86 - v popisu obr. 5.23 by mélo byt vysvétleni, co je A — E, podobné jako je to u obr.
5.24 nebo 5.25

Chybi dukladnéjsi redakce citaci na konci disertace, napt. EMBO J, velké pismena

v nazvu nékterych €lankd, latinské nazvy organismd proloZend atd.



