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KristýŶa ČuŶátoǀá ;ϮϬϭϴͿ Úloha tkáňoǀě speĐifiĐkýĐh izoforeŵ podjedŶotkǇ ϰ 
v sestavování a funkci cytochrom c oxidázy 

 

Magisterská práce KristýŶǇ ČuŶátoǀé je zaŵěřeŶa Ŷa studiuŵ dopadu 

ďuŶěčŶého kŶoĐk-outu izoforem podjednotky 4 cytochrom c oxidázy na 

sestavování a funkci tohoto multimerního enzymového komplexu 

ŵitoĐhoŶdriálŶího dýĐhaĐího řetězĐe. Práce dokumentuje tvorbu CRISPR 

knock-outů izoforeŵ Coǆϰiϭ a CoǆϰiϮ Ŷa základě ďuŶěčŶé liŶie HEKϮϵϯ. Dále 

tvorbu dvojitého knock-outu těĐhto izoforeŵ, a ŶásledŶě pak předeǀšíŵ 

ĐharakterizaĐi strukturŶího a fuŶkčŶího dopadu těĐhto zŵěŶ Ŷa saŵotŶou 

cytochrom c oxidázu, mitochondriální energetický metabolismus, 

ŵitoĐhoŶdriálŶí traŶslaĐi, traŶskripĐi, ŵŶožstǀí ŵitoĐhoŶdriálŶí DNA a ŵŶožstǀí 

a fuŶkĐi ostatŶíĐh koŵpleǆů sǇstéŵu OXPHOS. Práce je metodicky i svým 

rozsahem velmi bohatě zpraĐoǀáŶa a prezentuje výsledky vynikající metodické 

úroǀŶě. Teoretický úvod je vypracován Ŷa základě zŶačŶého ŵŶožstǀí literaturǇ 

;ǀíĐe Ŷež ϭϳϬ Đitací). Výsledková sekce obsahuje 19 obrázkových a tabulkových 

paŶelů ǀǇsoké grafiĐké kǀalitǇ. Diskuse sǀědčí o toŵ, že autorka ŵá ǀeliĐe 

doďrý přehled ǀ daŶé teŵatiĐe a je sĐhopŶa Ŷa základě sǀýĐh Ŷálezů 

forŵuloǀat hǇpotézǇ pro další testoǀáŶí. Formální kvalita předložeŶého 

anglického textu je na velmi vysoké úrovni, bez gramatických chyb a 

forŵulačŶíĐh proďléŵů. 

 

Dle názoru oponenta KristýŶa ČuŶátoǀá prokázala, že je sĐhopŶa 

eǆperiŵeŶtálŶě praĐoǀat Ŷa ǀelŵi ǀǇsoké úroǀŶi, získat tak ĐeŶné výsledky, a ty 

následŶě diskutoǀat. PředložeŶou práĐi lze tudíž hodŶotit jako ǀǇŶikajíĐí. 



 

Dotazy do diskuse: 

1. Jedním z ǀelŵi zajíŵaǀýĐh ǀýsledků této práĐe je ŶegatiǀŶí dopad COXϰiϭ 

knock-outu Ŷa ŵíru ŵitoĐhoŶdriálŶí proteosǇŶtézǇ, koŶkrétŶě pak sŶížeŶý 

„pulse“ signál v „pulse-chase“ eǆperiŵeŶtu a sŶížeŶé ŵŶožstǀí 

ŵitoĐhoŶdriálŶíĐh riďosoŵálŶíĐh proteiŶů. Jaký mechanismus by podle vás 

mohl spojovat izoloǀaŶý COX defekt a geŶeralizoǀaŶé ŶarušeŶí ŵitoĐhoŶdriálŶí 

traŶslaĐe/traŶslačŶí ŵašiŶerie? Nelze onen sŶížeŶý „pulse“ sigŶál ǀǇsǀětlit 

Ŷapříklad pozoroǀaŶýŵ sŶížeŶíŵ ŵŶožstǀí ŵtDNA v Coǆϰiϭ KO ďuňkáĐh? 

 

2. Z uǀedeŶýĐh ǁesterŶ ďlotů ǀǇplýǀá, že za aďseŶĐe COXϰiϭ ŶedoĐhází k 

hroŵaděŶí jaderŶě kódoǀaŶýĐh podjedŶotek ĐǇtoĐhroŵ Đ oǆidázǇ. Jaký 

mechanismus k toŵu podle ǀás přispíǀá ŶejǀǇšší ŵěrou; jejich 

intramitochondriální proteolýza mitochondriálními proteázami, proteolýza 

cytoplasmatickým proteasomem nebo Ŷapř. negativní zpětŶoǀazeďŶá regulace 

jejich exprese na úrovni transkripce/translace? 
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