Oponentsky posudek na diplomovou praci Zuzany Kubinkové

,» Mykobakteridlni protein Hsp65 jako ligand pro leukocytarni receptor CD69*

Diplomovd prace Zuzany Kubinkové se =zabyva analyzou interakce
mykobakteridlntho proteinu  Hsp65 s leukocytarnim receptorem CDG69.
Vzhledem k tomu, Ze proteiny tepelného Soku a specielné mykobakterialni
protein Hsp65 jsou dnes v centru zajmu pro své imunomodulacni vlastnosti
vyuzivané k inhibici autoimunitnich reakci, jde o praci velice aktualni a
zasluznou. Diplomova prace byla vypracovana v laboratofi doc. RNDr. K.
Bezousky, CSc. a ptedstavuje spis o 56 stranach rozdéleny podle béznych
zvyklosti do jednotlivych kapitol. Uvod piedstavuje velice dobie vypracovany
prehled literarnich znalosti jak o proteinu CD69 tak o proteinech tepelného $oku
a ukazuje, ze autorka ma dobré znalosti o zdkladnich mechanismech imunitniho
systému.

Cilem diplomové prace bylo charakterizovat vazbu Hsp65 a jeho peptidi na
protein CD69 a zjistit, které aminokyseliny jsou ddlezité pro tuto vazbu.
Druhym cilem prace bylo nalézt vhodny zdroj chaperoninu Hsp60 obsahujici
sekvenci LELTE, za ucelem izolace vét§iho mnoZstvi tohoto chaperoninu pro
dal8i vazebné studie. V metodické &asti jsou jednotlivé techniky podrobné a
peClivé popsany a z kapitoly Vysledky vyplyva, Ze cile diplomové prace byly
splnény. Zv1asté si cenim téchto nalezi: 1) lidsky homolog Hsp60 se nevaZe na
receptory CD69, 2) byly definovany aminokyseliny, které jsou zodpovédné za
vazbu CD69 a Hsp65, 3) bylo zjisténo, Ze sekvence LELTE se vaZe na protein
CD69 se stejnou afinitou jako cely mykobakterialni Hsp65. Kapitola Diskuse
ukazuje, ze autorka je schopna konfrontovat vysledky vlastni prace se

soucasnym stavem znalosti.



K praci mam nékolik drobnych vytek. V kapitole Materidl jsem postradala
bliZ8i popis obou pouzitych proteind, pfedevsim jejich zdroje. V seznamu
reagencii chybi bliz8i popis rekombinantniho Hsp65 s odkazem na vyrobce,
v praci jsem vitbec nenasla bliz8i popis a zdroje peptidd (napf. vyrobce
syntetickych peptidi). V kapitole Metody je velice struény popis o pouziti
lidského a potkaniho proteinu CD69 ptipraveného doc. Bezouskou bez bliZ§iho
popisu nebo literarniho odkazu.

Pi1 ¢teni diplomové prace mne napadly otazky do Sirsi diskuse.

1) Zda se, ze Hsp65 aktivuje pfedev§im T buriky regulacniho typu. Zajimalo
by mne, zda neni vylouceno, ze aktivace téchto typli bunck je disledkem
nejen vazby pies CDG69, ale také pies jiné receptorové molekuly napt.
TLR a co je eventuelné znamo o molekulové podstaté vazby Hsp65 na
tyto receptory pfirozené imunity.

2) Je mozné predpokladat, Ze pomoci podrobné analyzy vazebné reakce je
mozn¢ identifikovat interakci, ktera by vedla k signalizaci a aktivaci
ur¢ité funkce butiky? Myslite si, Ze bude mozné riznymi peptidy Hsp65

modulovat rozdilné typy imunitnich reakci?

Zéaverem lze konstatovat, Ze Zuzana Kubinkova svou diplomovou praci
dokazala, Ze ma predpoklady k védecké praci. Osvojila si a zvladla &roké
spektrum metod, prokdzala orientaci v odborné literatute a jeji vysledky jsou
cennym prispévkem k objasnéni interakce dvou biologicky velice dileZitych
proteini. Doporucuji proto, aby diplomova prace byla hodnocena jako

vynikajici.
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