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Diserta¢ni prace Markéty Koncické sezabyva problematikou meiotického zrani oocyti a
zménami, spojenymi s vékem samic. Predkladand prace pfispivd k prohlubeni znalosti v
oblasti fyziologie reprodukce a je proto tématicky velmi aktudlni. Podrobna analyza
bunééného cyklu, regulacnich kindz, bunéénych pochodi spojenych s laminy a rozpadem
jaderného obalu a zmén na urovni translace dokladaji, Ze oocyty star§ich samic prochézeji
pfed¢asnym meiotickym délenim, jez muze vést k chromosomélnim chybdm v pribéhu
meidzy [. Dalsi sada vysledki charakterizuje ulohu CKS2 proteinu (cyklin-dependentni
kindzu vézajiciho proteinu 2) ve vyvoji zarodecnych bunek. Aktivace mTOR proteinu pomoci
fosforylace CDK1 kinazou a nasledné hyperfosforylace a inhibice transla¢niho represoru 4E-
BP1 jsou v praci diskutovany v kontextu zahajeni translace v prvnich fazich meiozy.
Poznatky o vztahu specifické lokalizace RNA, translace a pochodl spojenych s rozpadem
jaderného obalu jsou diileZité pro pochopeni mechanismi zrani meiocytu.

V tivodu jsou prehledné uvedena nejdilezité)si fakta, kterd se tykaji problematiky feSené
v disertaéni praci. Uvodni literarni prehled spolu s komentafi k publikacim a s dobfe vedenou
diskuzi dokazuji, ze se pfedkladatelka naucila pracovat s védeckou literaturou, umi vybrat
relevantni informace a diskutovat je se svymi vysledky. Jasné formulované cile byly splnény
coz je prehledné uvedeno v zavérech prace. Disertaci tvofi tfi publikované prace, dalsi prace
je v recenznim fizeni v ¢asopise Molecular and Cellular Biology. Z uvedenych informaci je
ziejmé, ze podil Markéty Koncické na vzniku publikaci byl vyznamny.

K disertacni préci, tvofené ¢lanky které prosly recenznim fizenim, nemam konkrétni kritické
pfipominky k experimentiim ani k interpretaci ziskanych dat. Mam spiSe obecné dotazy jako
podnét k diskusi:

1 Zvysena aktivita MPF v oocytech starSich samic vedla mimo jiné k pred¢asnému rozpadu
laminy a jaderného obalu a ke zméndm na jaderné periferii. Do jaké miry toto pfipomina
zmény lamind, jaderného obalu a organizace chromatinu pozorované v senescenci
somatickych bun¢k?

2. V oocytech starSich samic se vyskytuje zvySeny pocet poruch segregace chromosomt a
aneuploidie. Které typy aberaci napf. poruch v organizaci dé€liciho vieténka nebo v organizaci



centromer, které mohou vést k porucham rozchodu chromosomt jste zaznamenali ve svych
experimentech?

3. Je spektrum poruch déleni pozorované u oocytt starSich samic podobné i u oocytii s deleci
CKS2 genu, které maji rovnéz zvysenou aktivitu MFP?

4. Muze byt acentrosomalni mikrotubularni vieténko v oocytech odpovédné za vyssi stupén
aneuploidii ?

5. Darovani cytoplasmy z mladsSich vajicek je pouzivano k moznému sniZzeni poctu
aneuploidii ve vajickach starSich matek. Jak hodnotite tento piistup z hlediska vasich
poznatk o specifickych zménach v AF oocytech ?

Zavér: Markéta Koncickd prokdzala dobry piehled literatury, aplikovala ve své
experimentalni praci fadu modernich technik a ukézala schopnost vysledky interpretovat a
diskutovat je s literaturou. To vSe svéd¢i o jejich predpokladech k samostatné védecké praci.
V ramci disertacni prace byla ziskana origindlni data o regulacnich mechanismech pti zrani
meiocytl ptispivajici k prohloubeni znalosti v oblasti fyziologie reprodukce. Disertacni prace
ma vSechny ndlezitosti pro tento typ prace pozadované.

Z vySe uvedenych divodu proto disertacni praci doporucuji pfijmout k obhajobé a po jejim
uspéSném obhajeni doporucuji, aby byl Markété Koncické udélen akademicky titul PhD.
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