Posudek $kolitele na diplomovou praci Libuse Kovalové
Vztah mezi sestiihem a stavem chromatinu v Saccharomyces cerevisiae — role proteinu
Prp45

Libusa Kovalova nastoupila do naSi laboratofe jiz v ramci bakaldiského studia
programu Biochemie, v jehoz rdmci vypracovala a obhgjila bakalaiskou praci. V laboratofi
pokracovala i v navazujicim magisterském studiu oboru Bunécna a vyvojova biologie. Téma
diplomového projektu tak piimo navazuje na téma bakalafské prace, kde Libusa ziskala prvni
vysledky chromatinovych imunoprecipitaci, ale omezeny rozsah pokust nedovolil dospét
k definitivnim odpoveédim.

Projekt se tyka proteinu Prp45, ktery patfi mezi sestiithové faktory izolované ptivodné
v ramci komplexu oznaCovan¢ho jako NTR (Nineteen (complex) Related). Tak jako cely
“Nineteen complex” a s nim souvisejici faktory, vykazuje 1 Prp45 vlastnosti, které svédci o
tom, Ze by mohl slouzit jako reguldtor sprahujici transkripci a sesttih. Vztah mezi transkripci
a sestithem je u S. cerevisiae, tak jako u Metazoi, obousmérny, mira spfazeni, jak po fyzické
tak regulacni strance, je vSak daleko mén€ komplexni a umoziuje ptat se na dil¢i souvislosti a
studovat je nezavisle. Ukézali jsme, Ze mutace prp45(1-169) negativné ovlivituje Casné taze
sestavovani spliceosomu. Prp45 rovnéz geneticky interaguje s faktory diilezitymi pro elongaci
transkripce, mimo jiné 1 s histon-acetyltransferasou GenS a s enzymy katalyzujicimi
ubiquitinylaci H2B. Polozili jsme si proto otazku, zda Prp45 reguluje sestavovani
spliceosomu prostiednictvim zmén v chromatinovych modifikacich s dopadem na dynamiku
nukleosomil. Na vedeni prace se podilela Mgr. M. Hélova, ktera je 1 autorkou nékterych vyse
zminénych nalezt.

Prace, kterd je predkladéana, zahrnuje vysledky chromatinovych imunoprecipitaci a
piipravy kmena a konstruktii, které mély byt zakladem pro dalsi pokusy. Musim bohuzel
konstatovat, ze se nam nepodatilo dospét dale nez jenom ke splnéni zakladnich cila (a daleko
mén¢ definitivnim odpovédim nez jsme ptivodné piedpokladali).

Libusa se projektu vénovala zodpovédné, zodpovédnost a peclivost je to, za co bych ji
mohl pochvalit. Rezervy byly co se ty¢e samostaného uvazovani o problémech a co se tyce
uvazovani o pokusech viibec. Vytknul bych ji ptili§ malo zdjmu dozvédét se néco o biologii
téch procesii, které méla studovat.

Préaci doporucuji k obhajobé, protoze se domnivam, ze uchazecka dokazala realizovat
pokusy s vyuzitim riznych metodik a jejich vysledky shrnout formou, kterd prokazuje
ramcové zvladnuti odborné problematiky.
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