Posudek Skolitele na diplomovou praci Bc. Terezy Veselkové
"VyuZiti metody paralelniho sekvenovani pri stanovovani zeSikmeni X inaktivace"

Diplomova prace je vénovana jevu X inaktivace, kterym placentalni savci kompenzuji
rozdilnou genovou davku X chromosomii u jednotlivych pohlavi. ZeSikmeni X inaktivace je
povazovano za jeden z vyznamnych faktori, které se podileji na manifestaci X vazanych
onemocnéni u heterozygotek. Vztah mezi fenotypovymi projevy a mirou zeSikmeni je vSak
stale nejasny, jednou z moznych pfi¢in nejednoznacnych vysledku je zvoleny postup
vySetieni X inaktivace. Porovnanim dvou riznych metodickych pfistupi se autorka zabyva ve
své praci.

V uvodu autorka shrnuje soucasny stav poznani z hlediska evoluce, molekularniho
mechanismu, vlivu véku a tkanové specifity a souvislosti zeSikmeni X-inaktivace s tizi
fenotypu u riznych X-vazanych onemocnéni u heterozygotek. Samostatna ¢ast uvodu je
vénovana piehledu metod pouzivanych pro stanoveni stavu X inaktivace. V této ¢asti autorka
prokazala velmi dobrou orientaci v problematice, schopnost piehledné zpracovat, tiidit a
interpretovat poznatky ziskané Vv literatuie.

V laboratorni ¢asti prace se autorka vénovala optimalizaci metod zalozenych na
vysetfeni metylace v promotorovych oblastech péti X vazanych gent, tfi z nich pak vyuzila
k vysetieni 54 heterozygotek s rozdilnymi projevy riznych X vazanych onemocnéni. Ziskana
data pak autorka porovnala s vysledky druhého metodického piistupu - stanoveni pomérné
alelické exprese polymorfismu v dalsich tfech X vazanych genech metodou masivné
paralelniho sekvenovani. Vysledkem préace pak bylo zhodnoceni pouzitelnosti, vzdjemné
zameénitelnosti a kompatibility obou sledovanych metodickych ptistupti.

Vysledky prace Terezy Veselkové byly soucasti prezentaci na nékolika domécich i
zahrani¢nich konferencich a ptispély k sepsani publikace
M. Reboun, J. Rybova, R. Dobrovolny, J. Véelak, T. Veselkova, G. Storkanova, D.
Musalkova, M. Hiebicek, J. Ledvinova, M. Magner, J. Zeman, K. Peskova, L. Dvotdkova: X
chromosome inactivation analysis in different cell types and induced pluripotent stem cells
elucidates the disease mechanism in a rare case of mucopolysaccharidosis type Il in a female.
Folia Biologica (Praha) 62, 82 — 89, 2016

Ptistup Terezy K experimentalni praci v laboratofi, zhodnoceni vysledki a vypracovani
diplomové prace byl vysoce nadprimérny. Ke vSem tkoltim piistupovala zodpovédné a
samostatn¢. Tereza prokazala zrucnost, kreativitu, velkou miru pile a cilevédomosti a Stala se
platnym ¢lenem tymu.

Diplomovou praci jednozna¢né doporucuji k obhajob¢ a navrhuji klasifikaci "vyborné".
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