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Oponentsky posudek disertatni prace Radka Sindelky:
Gene expression in early development of Xenopus laevis

Ke svému hodnocenf diserta¢ni price Radka Sindelky bych chtél pfedem podotknout, Ze i
kdyz toto je moje prvni oponentura kandidétské disertatni prace v Ceské republice, myslim, Ze
jsem kvalifikovan takovy posudek poskytnout. Oponenturu jsem vypracoval mj. na zakladé
zkuSenosti z University of Pennsylvania (UPENN, Philadelphia, USA) a Friedrich Miescher
Institute (FMI, Basel, Svycarsko). Na UPENN jsem vypracoval svoji vlastni diserta&ni préci a
Cetl jsem né€kolik praci svych kolegll. Zaroven jsem byl dva roky zdstupcem PhD studentl v tzv.
Advising Committee, kterd na Department of Biology dohlizZi na vyvoj PhD studia v prvnich
nékolika letech PhD programu. V FMI jsem jako postdoc v laboratoti Witolda Filipowicze m¢l
na starosti n€kolik PhD studentl a ¢etl jsem vSechny disertace, které béhem mého pobytu byly
sepsany. Navic pfilezitostn€ pisi oponentské€ posudky pro Nucleic Acid Research a Biology of
Reproduction.

Y s

ndsleduji odborné publikace souvisejici s t€matem disertace. Tato forma d€l4 disertaci méné
objemnou a poskytuje dobry prehled o védecké kvalit& a produktivité kandidéta. Uskalf tohoto
piistupu spo€iva v nutnosti pfipravit ivodni text v rozsahu dostate¢n€ pokryvajicim publikované
¢lanky a v jazykove srovnatelné kvalité.

Diserta¢ni prace se skladd z dvaceti stranek textu a referenct, za kterymi nasleduje Sest
¢lank, na kterych se kandidat autorsky podilel, z toho dvakrat jako prvni autor na
experimentélnich pracich publikovanych ve skute¢né solidnich peer-reviewed zahrani¢nich
Casopisech. V jedné experimentdlni praci je uveden jako druhy autor a zbyvajici tfi prace jsou
prehledné ¢lanky (reviews), kde je jednim ze spoluautort. Dal$i dv€ experimentalni prace, na
kterych se pfed obhajobou autorsky podilel, nejsou sou¢ésti disertaci nebot’ do tématl disertace
nezapadaji.

Celkové hodnoceni: predlozenou disertaéni praci doporuduji k prijeti.



Po faktické strance praci hodnotim jako vybornou a drobné formalni nedostatky tuto
kvalitu dramaticky nesnizuji. [ kdyZ je prace formulovéna jako analyza genové exprese v Casném
vyvoji X. laevis, jeji hlavni t€Zist€ bezesporu leZi ve vyvoji technologie kvantitativni analyzy
genové exprese pomoci kvantitativni real-time RT-PCR (qPCR). Samotné bezpecné zvladnuti
této technologie pfedstavuje tctyhodny a ne vZzdy docenény vykon. Proto se domnivam, Ze 1 kdyz
biologickou népli price Ize do zna¢né miry ohodnotit jako popisnou, neni toto ptekdzka pro
kladné hodnocenti a ptijeti této prace. Hlavni pfinos disertani prace pak ptedstavuje feSeni
problému normalizace genové exprese a vyvoj qPCR tomografie pro analyzu subceluldrni
lokalizace mRNA.

Piipominky:

Jak jsem jiz zminil dfive, tento feSeni disertace jako kombinace tivodu a souboru ¢lankt
s sebou nese problém v nutnosti poskytnout tivodni text v rozsahu dostate¢né€ pokryvajicim
publikované ¢lanky a v textove€ srovnatelné kvalit€. Tohoto neni v ptipad€ disertace Radka
Sindelky tipIn& dosaZeno a tivodni text po jazykové a obsahové strance znateln& pokulhavé za
tim, co vyslo tiskem. Uvodnimu textu by velmi prospé&la pe¢livd korektura, kterd by zvysila
kvalitu disertace i po formaln{ strdnce. Nejde jen o drobné gramatické chyby, chyby v uZiti
anglictiny, ale jde 1 o lepsi celkovou strukturu textu a obsah n€kterych veét a peClivejsi vyber
citaci. Pro lepsi ptedstavu uvedu konkrétni ptiklad, ktery dobfte ilustruje tyto problémy:

The functions of many developmental genes and their expressnon patterns in various tissues and
developmental stages have been described. ly, ¢ aling pa /S W

~ m regu Changes in the expr@ssmn of one gene affect expression ui many other genes,
some of which may be members of other signaling pathways. Therefore, to understand the complex
process of development it is essential to first determine the expression profiles and functional
characteristics of key genes in different developmental stages (Koide et al. 2005; Heasman 2006). Most
of our information about gene function and expression is based on experiments where expression was
measured in a mixture of cells. Such data reflect properties of an average (and artificial) cell, and not the
situation/potential/commitment of true cells. The expression among cells may vary greatly even within a
cell population (Levsky et al. 2003).

Vyznamovy obsah vét a peclivost pFi jejich formulovani:

Cervend véta neni vyznamové jasnd, nebot’ geny jsou fragmenty DNA a jako takové
mohou byt regulovany v rdmci signdlnich drah, nebo produkty t€chto genli mohou byt sou¢asti
signalnich drah, které mj. reguluji transkripci. Navic se domnivdm, Ze modra véta se vyznamove
prekryvd s ¢ervenou a odstranéni Cervené vety by na text nemeélo Zadny efekt. Pti pe¢livém Cteni
1ze nalézt stdle dost vét, jejichZ odstran€ni by se textu nijak nedotklo (a ¢asto ho 1 vice
zptehlednilo). Naptiklad vypusténi bandlni vty Results are further analyzed and conclusions are
derived. na stran€ osm nezméni prakticky viibec nic.

Co se ty¢e pe€livosti, ptikladem pe€livé stavby textu by bylo tfeba nahrazen{
/potential/commitment of true cells vyrazem in individual cells, protoZe individual cell je pouZit
v protikladu k mixture of cells v predchozi vet€ a je tedy lepsi vyraz neZ true cell. Zelena véta je
obsahov€ matouci a sama osob€ vyznamové€ prézdnd, pokud neni zpfesnéna, napiiklad: The
expression among cells may vary greatly even within a population of otherwise phenotypically identical
cells (Levsky et al. 2003). MoZn4 to zni jako ptiliSné rypdni, ale védecky text musi byt zaloZen na
maximalni pfesnosti a co nejpeclivéjsi formulaci.




Uvddeni citaci:

Diivod pouziti citaci Koide et al. 2005; Heasman 2006 ve vySe uvedeném textu mi neni
tplné jasny — opravdu az v roce 2005 bylo v plivodni préci poprvé formulovéno, Ze k pochopeni
vyvoje je nutné ur€it expresni profily a funk¢ni charakteristiky kliCovych gent v jednotlivych
vyvojovych stadiich? Nebylo by vhodnéjsi tyto citace uvést napiiklad (reviewed for example in
...). Tento problém s vhodnym uvedenim citaci a uvedenim vhodnych citaci se opakuje na
nékolika mistech, napf. citace k materndlnim mRNA na stran€ Sest, formovani Sedé¢ho srpku na
stran€ sedm, metodam studia exprese na stran€ osm. Autor by me€l pec€liveji rozliSovat, kterd
prace dostane kredit za skute¢n¢ piivodn{ informaci, kterou pouZije v textu, ktera prace je
citovana jako ,,ilustra¢ni* (a uvést ji naptiklad: e.g., for example ...) a kterd prace shrnuje
poznatky, které jsou obecnéjSiho rdzu a uz se pro n€ origindlni citace nepouZzivaji (reviewed in,
for more details see ... atd.). Citace, pfipadn€ copyright postrddam i u obrazového materidlu, kde
by bylo vhodné zminit jeho ptvod 1 v ptipad€, Ze pochézeji pfimo od autora disertace a nebyly
dosud publikovény.

Muj celkovy dojem z ptedloZené disertace je, Ze po sepsani nedostala Sanci na pe€livou
findlni formaln{ a jazykovou revizi po n€jakém del$im ¢asovém odstupu. Vyse zminéné
nedostatky snizujf kvalitu jinak vybornych vysledk Radka Sindelky, nicméné neptedstavuji
zasadni prekdzku pro moje doporuceni této prace k pfijeti. Na rozdil od USA, Cesky systém

neumoziuje do findlni verze disertace zapracovat pfipominky oponentl. Doufdm tedy, Ze si
Radek Sindelka z mého komentéte alespon vezme ponauceni do dalsi kariéry.

Otazky pro obhajobu:

Které jiné modelové systémy jsou vhodné pro pouZiti PCR tomografie?

Je mozné k normalizaci exprese ve vyvoji X. laevis pouZzit 18S rRNA misto celkové RNA?
Meéni se celkovd RNA b&hem vyvoje X. laevis?

Doporucil byste normalizaci podle celkové RNA korigovat podle rozdilu obsahu celkové RNA
v jednotlivych vyvojovych stadiich?
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