Posudek na doktorskou disertaéni praci Mgr. Lenky Noskové
Vyuziti novych genomickych technik ve studiu patogeneze vybranych vzacnych
dédi¢nych onemocnéni

V disertaéni prdci se Mgr. Lenka Noskova zabyva vyuZitim modernich technik analyzy
genomu pro identifikaci molekulami pficiny vzdcnych geneticky podminénych onemocnéni. Vybrane
metody Mgr. Noskovd také vyuzila v projektech zaméfenych na urleni genetické priciny nékolika
dediéne podminénych onemocnéni (adultni formy neuronalni ceroidni lipofuscinozy (tzv. Kufsovy
choroby). Rotorova syndromu, defektu mitochondridlni ATP syntdzy a mukopolysacharidosy typu
HIC).

Disertaéni prace je zaloZena na 7 publikacich v Casopisech s impakt faktorem z celkového
poctu 14 praci autorky. U dvou fedloZenych publikaci je Mgr. Noskova prvni autorkou.

Disertacni prace ma 149 stran vcetné piilozenych publikaci. Je psdna Cesky a je roz¢lenéna do
7 ¢asti. 1. Vzacné choroby a pristup k jejich studiu, 2. Cile disertacni prdce, 3. Studium vybranych
vzicnych metabolickych poruch pomoci kombinace novych genomickych technik, 4. Souhrn
vysledkd, 5. Prakticky vyznam dosazenych vysledka, 6. Literatura, 7. Kopie publikovanych praci.

Teoreticky (vod nazvany ..Vzdcné choroby a piistup k jejich studiu™ je pfiméfeny rozsahem.
Autorka zevrubné uvadi ¢tendfe do studované problematiky. Tabulka a obrazky vhodné doplfiuji text a
umoziujici snadnou orientaci v problematice. Pfehledné zpracovani této Casti je dikazem toho, Ze se
autorka ve studované problematice vybomné orientuje. Cile studie jsou formulovany ve 4 bodech. Ty
pak tvofi osnovu pro vysledkovou ¢ast disertacni prace. Ta obsahuje jednak zikladni informace o
studovanych vzacnych chorobach, struéné popisuje metodiku, ktera byla pfi studiu téchto chorob
vyuzita a shrnuje vysledky jednotlivych publikaci a podil autorky na feSeni dané problematiky. Na
zavér v castech 4 a 5 autorka jesté jednou shrnuje vyznamné vysledky jednotlivych studii a popisuje
jejich prakticky vyznam pro diagnostiku a [écbu studovanych onemocnéni. Prace je opatfena vice jak
100 citacemi. Citace jsou voleny piiléhavé, pfiméfeny je i pocet recentnich praci. Rozsah citaci
odpovidd celkové vyborné kvalité price. Snad jediné co lze této velmi kvalitni disertaini praci
vytknout je $patnd ¢itelnost nékterych prevzatych obrazki teoretického avodu.

Chtél bych autorce poloZit nasledujici otizky:
|. Korelace mezi sloZzenim _transkriptomu™ a .proteomu™ je nizkd (max. ~ 40%). Slozeni
proteomu zdvisi nejen na transkripei, ale i na stabilitt mRNA. a¢innosti translace a stabilité
jednotlivych proteint. Je mozné s pomoci novych genomickych a bioinformatickych technik
identifikovat post-transkripéni modifikace mRNA a predpovédét stabilitu jednotlivych mRNA
a pfipadné G¢innost translace a presnéji piedpoveédét slozeni proteomu?

2. Jakd je v sougasné dobé pozice klasického Sangerova sekvenovani v biologickém vyzkumu a
v jakych aplikacich tato metoda prevySuje svymi vystupy moderni .next-generation”
sequencing?
Zivér:

Téma disertacni prace je aktudlni. Autorka se podilela na zavedeni modernich technik
strukturni a funkéni analyzy genomu. které vyuzila v projektech zaméfenych na urCeni genetické a
molekularni podstaty nékolika dédicné podminénych onemocnéni. Disertacni prace dokazuje
vybornou teoretickou pfipravenost autorky a schopnost samostatné védecké prace. Doporucuji prijeti
disertacni prace Mgr. Lenky Noskové jako podkladu pro udéleni védecke hodnosti Ph.D.
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