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Posudek Skolitele na bakalarskou praci lvy Zuskové

» Studium interakce C-konce DNA-vazebné domény FOXO4 s DNA*

BakalaFska prace Ivy Zuskové je soucasti projektu zaméfeného na studium
mechanismu regulace forkhead transkripéniho faktoru FOXOA4. Transkripcni faktory
FOXO hraji klic¢ovou roli v Fadé biologicky vyznamnych déju jako je napf. regulace
apoptosy, odpovéd na oxidativni stres, regulace metabolismu atd. Pfestoze se jedna
o velmi vyznamnou skupinu transkrip&nich faktord, pfesny mechanismus jejich
regulace je stéle nejasny. Nékolik regula¢nich mist se nachazi na C-koncovém
segmentu DNA-vazebné domény FOXO4, ktery je také znam jako ohyb W2. Zd4 se,
Ze tento ohyb, i pfes svou znacnou flexibilitu, je dllezitou soucasti DNA-vazebného
mista FOXO4. Na zakladé dostupnych strukturnich informaci vznikla hypotéza, Zze
interakce ohybu W2 s DNA by mohla zaviset na obsahu A-T paru v oblasti
predchazejici hlavni vazebny motiv. Hlavnim cilem bakalarské prace vy Zuskové
bylo pokusit se tuto teorii otestovat.

Ilva Zuskova nejdfive uspésné pfipravila DNA-vazebnou doménu lidského
forkhead transkrip&niho faktoru. Nasledné zméfila vazebnou afinitu tohoto proteinu
vuci tfem rdznym molekuldm DNA, které se liSili obsahem A-T paru v oblasti
predchazejici hlavni vazebny motiv, pomoci zmén stacionarni anisotropie
fluorescence. Ziskana data naznacuiji, Ze vazebna afinita DNA-vazebné domény
FOXO4 je pro vSechny tfi testované sekvence DNA pfiblizné stejna. Jedna se ale o
prvni méfeni, ktera jesté bude nutné opakovat a potvrdit.

lva Zuskova se béhem prace na své bakalarské praci stala soucasti nasi
laboratofe a na svém projektu pracovala se zdjmem a trpélivosti. Osvojila si fadu
metod proteinové biochemie a biofyzikalni chemie (exprese a purifikace
rekombinantnich protein, SDS-PAGE, ur€eni zdanlivé disociacni konstanty pomoci
zmeén stacionarni anisotropie fluorescence). Uk&zala, Ze dokaze pracovat peclivé a

samostatné.



Myslim si proto, Ze bakalafska prace Ivy Zuskové spliiuje vSechny pozadavky

kladené na bakalafskou préci a pIné ji doporucuiji pfijmout k obhajobé.
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