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Oponentsky posudek na disertacni praci Mgr. Jakuba DrzmiSka nazvanou:
»Charakterizace funkce sekreé¢niho systému typu lll lidského patogenu
Bordetella pertusis*

Pfedlozena disertacni prace Mgr. Jakuba Drzmiska se zabyva regulaci sekre¢niho
systému typu Il (T3SS) u bakterie Bordetella pertussis, pivodce ¢erného kasle, a to na urovni
transkripce, translace i posttranslaéni regulace. T3SS je povazovan za jeden z kliCovych
faktorl virulence u mnoha bakterialnich patogent diky své schopnosti pfimého transportu
efektorovych proteinu do hostitelskych bunék, kde nasledné ovliviiuji bunécné procesy a tim
usnadnuji preziti patogenu. Navzdory dobfe popsané roli T3SS u jinych bakterialnich patogent
zustava jeho regulace a funkce v patogenezi B. pertussis stale nejasna, coz Cini disertaCni
praci velmi aktualni.

Disertacni prace Mgr. Jakuba Drzmi8ka je zpracovana formou souboru publikaci
doplnéného uvodem, literarnim pfehledem, Uvody k jednotlivym publikacim a zavére€nou
diskusi. Cela prace je vypracovana v anglickém jazyce a dosahuje velmi vysoké odborné
urovné, a to jak z hlediska védeckého pfinosu, tak i z hlediska kvality zpracovani. Prace
obsahuje celkem ¢tyfi publikace v renomovanych zahrani¢nich ¢asopisech, které potvrzuji
vyznam ziskanych vysledkl. Doktorand je prvnim autorem ve dvou z téchto publikaci.

Celkove je prace velmi dobra. Zvlaste literarni prehled a diskuse vysledk( dokazuji, ze
autor ma hlubokou znalost problematiky a vyborné se orientuje v relevantni odborné literatufe.
Literarni avod cituje celkem 194 odbornych praci, pfi€emz pfevazna vétsina odkazl smérfuje
na primarni zdroje. Prace obsahuje jen minimum preklep(, a jeji formatovani je zdafrilé.

Nicméné je tfeba zminit i nékteré nedostatky. Uvodni &ast disertaéni prace postrada
vytéeni cilt prace. Namisto jednoznacného stanoveni cili se v zavéru uvodu nachazi pouze
obecné vyjadfeni, Ze feSitelsky tym se zabyval nékolika aspekty T3SS u B. pertussis, které
pravdépodobné odpovidaji cilim prace. AvSak formulace téchto aspektl, zejména druhého z
nich by zaslouzila peclivéjsi formulaci. Dal8i drobny nedostatek Ize spatfovat v kapitole 1.1.1.
literarniho pfehledu, ktera se vénuje charakteristice bakterie B. pertussis, avSak zcela postrada
citace. Pokud jde o samotné publikace, tak je peclivé popsan pfinos doktoranda ke kazdému
¢lanku, ktery zahrnuje ziskani dat, a v nékterych pfipadech i navrh experimentd, jejich analyzu
a interpretaci vysledku. Prekvapivé vSak ani u jedné z publikaci neni uvedeno, ze by doktorand
byl hlavnim autorem textu ¢lanku. Misto toho je uvedena pouze jeho ulast na editaci
manuskriptu. Av8ak, zavére¢na diskuze predkladané disertani prace je velmi kvalitni a svéd¢i
o autorové schopnosti interpretovat ziskana data a zasadit je do kontextu soufasného
védeckého poznani.

Celkové Ize fFici, Zze pfedloZzena disertatni prace Mgr. Jakuba DrZzmiSka pfinasi
vyznamné védecké poznatky v oblasti requlace T3SS u B. pertussis, a prispiva k hlubSimu
pochopeni mechanismu, kterymi tato bakterie interaguje s hostitelem. Prace svédc¢i o autorové
znalosti problematiky a o schopnosti védecké prace. Praci doporucuji praci k obhajobé a
udéleni titulu Ph.D.
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K pfedkladané disertacni praci mam nasledujici dotazy, a naméty pro diskusi:

1. V literarnim Uvodu je podrobné rozebran soucasny narlst incidence ¢erného kasle,
ktery je ve velké mife spojovan s pfechodem od celobunécné vakciny k podjednotkové.
Chybi vSak zminka o vlivu na imunitni systém. Mohl byste se vyjadfit k rozdilim ve
schopnosti jednotlivych typu vakcin stimulovat tzv. tissue-resident memory T cells?
Proc je toto dllezité?

2. Domnivate se, ze T3SS hraje roli v infekcich B. pertussis? Pokud ano, v jaké fazi
infekce? Jaké duvody Vas vedou k této odpovédi?

3. VaSe prace ukazala, ze geny v bir-bcs loci nejsou regulovany jednotné, ale déli se do
Ctyf riznych tfid podle zplsobu regulace transkripce. Jaky funkéni vyznam by tato
rdznorodost mohla mit v kontextu patogeneze B. pertussis?

4. Mohl byste spekulovat o molekularnim mechanismu, ktery by mohl byt zodpovédny za
vytvoreni pamétové stopy po kontaktu s krvi a ovlivnéni exprese genli T3SS?

5. Krev pfedstavuje velmi komplexni smés riznych molekularnich latek. Mate néjakou
hypotézu, ktera latka ¢i skupina latek by mohla hrat klic¢ovou roli v ovlivnéni exprese
genu T3SS a vytvoreni pamétoveé stopy?

6. Jak byste vysvétlil rozdilnou aktivitu T3SS mezi B. pertussis a B. bronchiseptica? Jaky
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