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Nazev prace: Proximitni proteom intramembranové serinové proteazy
RHBDLA4

Cilem hodnocené prace bylo pokusit se blize objasnit fyziologickou tulohu
protedzy RHBDL4 s vyuZitim metody proximitni proteomiky.

Prace je ptehledné ¢lenéna na predepsané ¢asti. Po abstraktu v anglickém
a Ceském jazyce, podrobném seznamu zkratek a tivodu s cili prace nasleduje
literarni ptehled. V literarnim ptehledu autorka Ctenafe nejprve seznamuje se
integralnimi membranovymi protedzami obecné a jejich tlohou v imunitnim
systemu. Nasleduje kapitola o rodiné rhomboidovych proteinii bez proteazoveé
aktivity a rhomboidovych proteaz, se zvlaStnim diirazem na protein RHBDLA4.
ZavéreCna kapitola literarniho ptehledu je v€novana proximitni proteomice
s navaznosti na cile prace. Piehled je Ctivy a je zné&j patrné, ze se autorka
dikladn€ seznamila s relevantni literaturou. V kapitole Material a Metody jsou
na deviti stranach ve stru¢né az kondenzované, ale piehledné podobé popsany
nejdulezitéjs$i metody, pouzité v diplomové praci.

Kapitola Vysledky za¢ind popisem tvorby fiznich proteint pro proximitni
proteomiku. Néasleduji podkapitoly o lokalizaci zvoleného fazniho proteinu a
jeho stabilni expresi na Urovni endogenniho proteinu. Dale je popisovdna
biotinylace proteinli v intaktnich Zivych buiikach a ziskani proximitniho
proteomu proteinu RHBDLA4. Diskuse vysledki v nasledujici kapitole je zdaftila,
svédcCi o schopnosti autorky promyslet vysledky experimentl 1 konfrontovat sve
poznatky s aktudlni literaturou. Diskuse zahrnuje i problémy, se kterymi se
autorka potykala a vyhledy do budoucna.

Zavéry prehledné shrnuji vysledky prace. Autorce se podatilo zavést a
nasledné aplikovat metodu proximitni proteomiky oznacovanou APEX2. Tato
metoda je zaloZena na znaceni proteinti v blizkosti vybraného cile biotinem, a to
ve fyziologickém prostiedi zivych neporuSenych bunck. Znacené proteiny byly
nasledné izolovany a detekovany pomoci hmotnostni spektrometrie. Analyzou
proximitniho proteomu protedzy v ramci tii nezavislych experimentii v bunécné
linit HCT116 byly zjiStény tf1 proteiny opakované se nachdzejici v blizkosti
RHBDL4: ANXA7, ITGB1 a PLIN3, coz naznacuje potencialni tlohu RHBDL4
v bunécném transportu a metabolismu lipidi. Prace je uzaviena obsahlym
Seznamem pouZité literatury.



Ve své praci autorka vyuzila velké mnoZstvi metod molekularni a
bunécné biologie. Prokédzala schopnost provadét komplexni experimenty,
kriticky je hodnotit a vysledky uvadét do SirSich souvislosti. Prace podle mé
splituje pozadavky na diplomovou praci a navrhuji jeji prijeti.

Prace je psana dobrou angli¢tinou, ma hezkou grafickou upravu i obrazovou
dokumentaci. K praci nemam formalni pfipominky.

Mém nasledujici otazky:

Zjistili jste u mysi s deficienci v protedze RHBDL4 1 jiny vliv na imunitni
systém, nez rozdilné zastoupeni B a T lymfocyti?

Jakym zplisobem byste analyzovala vliv RHBDL4 na recyklaci integrinii?

Podpis oponenta:

\S‘N\J ﬁs@u\u&\j

Jan Brabek



