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Téma disertaéni prace

Disertacni prace Mgr. Jana Pyriha zasahuje do velmi dynamické oblasti
parazitologie, zaméfuje se na Siroce pojaté studium anaerobniho parazita Giadia
intestinalis (také Giardia lamblia), ktery zpUsobuje rozSifené infekEni onemocnéni u
Clovéka. Je velmi malo znamo jak jsou u anaerobné Zzijicich protistd formovany FeS
klastry a jak je vyuzivan hem. Dizertant se proto zaméfil na Zzelezo obsahuiji kofaktory u
Giardia intestinalis. Tento pozoruhodny parazit proSel dramatickou reduktivni evoluci,
ktera vedla ke vzniku jednoho z nejmenSich eukaryotickych genomi a nejvice
redukované formy mitochondrie — mitosomu. Re$eni pFedkladané problematiky
vyzadovalo velkou pili, systematiCnost a vytrvalost doktoranda, kvalitni zazemi
laboratofe a navaznost na pecliva pozorovani Skolitele, ¢len laboratofe a katedry
parazitologie PfF UK v Praze.

Zpracovani prace

Po strance obsahové i formalni ma predlozena disertaéni prace Mgr. Jana Pyriha
vynikajici uroven. Prace je prehledna a velmi dobfe dokumentovana. Celkovy rozsah
predkladané prace je 129 stran, 63 stran pfedstavuje vlastni text doktorské disertace,
dalSich 66 stran jsou pfilohy tfi publikovanych praci a jedné prace v rukopise , které tvofi
vlastni jadro disertace. Disertace je psana, mohu-li posoudit, dobrou angli¢tinou, literarni
odkazy Citaji 194 polozek. Prehledné obrazky velmi vhodné dopliuji vilastni text
predlozené prace.

Autor si vytyCil ¢tyfi pomérné komplexni cile prace (Charakterizovat cytochromy
bs a jejich schopnost vazat hem in vitro a v buice G. intestinalis; Testovat pfitomnost
hemu v bunce G. intestinalis; Charakterizovat Tahl18-like oxidoreduktazy u G.
intestinalis; Zkoumat slozeni ISC a CIA drahy a buné&nou lokalizaci jejich komponent).
V8echny Ctyfi cile prace se podafilo dizertantovi plné realizovat.
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Pouzité metodiky jsou detailné popsany v jednotlivych publikacich. Obecné Ize
shrnout, Ze metody zahrnovaly detekci hemu, enzymové kinetiky, nizkoteplotni analyzy
spekter, SDS page a western blot analyzy bunécnych frakci, imunofluorescencni
lokalizaci proteint v G. intestinalis, produkci rekombinantnich proteint v bakteriich.

Bylo dosazeno vynikajicich vysledkl, podtrhnu jen nékteré z nich. Analyzou
primarni struktury a fylogenetickymi studiemi byl charakterizovan novy typ cytochromu
bs u G. intestinalis a dalSich eukaryot — skupina Il. Tato je charakterizovana
nepfitomnosti C-terminalové transmembranové domény a zménami v misté vazby
hemu. Pfedpokladalo se, Ze anaerobni prvoci jsou schopni zit zcela bez hemu. Dizertant
prokazal, Zze G. intestinalis je schopna importovat hem z extracelularniho prostfedi a
tento hem zabudovavat do cytoplasmatického gCYTbs-IV. Systematicka analyza
proteomu mitosou G. intestinalis pomoci diferencialni gradientové ultracentrifugace a
recentné pomoci in vivo biotinylace vedla k nalezu proteini s neznamomou homologii,
nalez je predmétem naslednych studii.

Pfredlozena disertace je zaloZzena na tfech publikovanych sdélenich v dualezitych
Casopisech oboru s IF a jednom sdéleni ve formé& rukopisu, ve dvou sdélenich je
dizertant prvnim autorem. Celkovy IF Casopisli, ve kterych byla tato tfi sdéleni
publikovana, je 10,831. Kazdé prezentované sdéleni je osobitym pfinosem s vyznamnou
reflexi do oboru parazitologie. Aktualnost feSené problematiky podtrhuje rovnéz
skute€nost, Ze problematika byla feSena v ramci nékolika grantovych projektd. Dveé ze tfi

VT

2015 bude sledovat minimalné stejny citacni trend.

Komentar:

Protoze tato PhD studie vyustila do tii publikaci, které byly otiStény v
mezinarodnich Casopisech, kde byly podrobeny dukladné recensi, uzaviram
proto, ze nemam zadné vyhrady k textu predlozené disertace. Predkladam
nasledujici otazky:

a) U nové definované skupiny Il cytochromud bs neni prvni histidinovy motiv
obklopen kyselymi zbytky a druhé misto je soucasti H-X-WV(N/S) motivu, je mozné
predvidat funkéni konsekvence ve srovnani napf. se skupinami | a IlI?

b) V osekvenovanych genomech G. intestinalis jste neprokazali pfitomnost
genu pro ferredoxin reduktazu, ktera je zpravidla soucasti ISC drahy. Vami
identifikovany GiOR-1 protein je diflavin oxidoreductaza, ktera nebyla schopna
redukovat rekombinantni GiFdx. Jaké mate dalSi plany ve studiu tohoto pozoruhodného
proteinu?

C) Na zakladé komplexniho studia G. intestinalis dizertant postuluje, Ze ztrata
nékterych mitochonrialnich gent a drah béhem mitosomalni evoluce je soubézné
spojena se vznikem novych specifickych protein(. Toto je z obecné biologického
hlediska nesmirné nosné. Jaké jsou dalSi plany a pfistupy ve studiu této problematiky.

d) Pouziva se jesté ve vasem oboru alespon alternativné oznaceni Giardia
lamblia, zavedené v roce 1915 na pocest Alfreda Giarda a Ceského lékare Viléma
DusSana Lambla?
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Zaver:

Diserta¢ni prace Mgr. Jana Pyriha pfinasi originalni poznatky v ceském i
evropském kontextu, je vyznamnym pfinosem oboru.

V predlozené disertacni praci Mgr. Jan Pyrih prokazal predpoklad k
samostatné tvorivé védecké praci. Doporucuji oborové radé doktorského
studijniho programu ,Parazitologie” praci prijmout v predlozené formé jako
podklad pro udéleni titulu ,,PhD"“ za jménem.
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