Posudek oponenta diplomové prace

Jméno a prijmeni uchazece/ky: Be. Viktor Synytsya

Nézev prace: Uloha reaktivnich cysteini v aktivaci lidskeho TRPA1 iontového kanalu

Jméno a pfijmeni oponenta (v¢etné tituld): RNDr. Hana Zemkova, CSc.

A. Bodové hodnoceni jednotlivych aspektii prace (oznacit kiizkem jednu z moznosti
- pomoci dojkliknuti levym tla¢itkem my3i na $edivé podbarvené pole a vybérem hodnoty “zaskrtnuto”)

1. Rozsah prdce a jeji ¢lenéni

A | pfimétené, odpovidaji charakteru DP a vyznamu jednotlivych casti X

B | nevyrovnané, ¢lenéni nelogické nebo rozsah nékterych ¢asti nekoresponduje s jejich vyznamem []

C | uspokojivé, rozsah nékterych casti nedostacujici []

N | nedostatecné []

2. Odborna spravnost

A | vyborna, bez zavaznéjsich pripominek X

B | velmi dobra, s ojedinélymi drobnymi zavadami (napft. nejasnost vykladu, chyby v terminologii, ]
nedokonaly popis metod nebo vysledki)

C | uspokojiva, s ¢etn€jSimi drobnymi zavadami []

N | nevyhovujici, s hrubymi chybami []

3. Uvedeni pouZitych literarnich a jinych zdroji

A | adekvatni, vSechny pfevzaté tidaje s citaci zdroje, celkovy pocet citaci odpovida charakteru prace X

B | uspokojivé, s obCasnymi neobratnostmi (zejm. v umisténi odkazil) nebo s celkové niz§im poctem ]
citaci

C | s vazng€jSimi zavadami, napf. pfevazuji "nestandardni" odkazy na ucebnice, webové stranky, nebo ]
se ojedinéle vyskytuje opominuti odkazu na zdroj pfevzatych dat)

N | nevyhovujici, velmi malo citaci, eventudlné rysy plagiatu (Casté opomijeni odkazu na zdroj ]

prevzatych dat, popf. opsani velkych ¢asti textu) nebo pouzivani neadekvatnich citaci

4. Jazyk prace

wevr

A | vyborny, prace napsana ¢tivé a srozumitelné, bez zavaznéjsich gramatickych nebo pravopisnych X
chyb

B | velmi dobry, ojedinélé stylistické neobratnosti, gramatické nebo pravopisné chyby []

C | upokojivy, Cetngjsi slohové neobratnosti, gramatické nebo pravopisné chyby, ojedinéle se ]
vyskytuji obtizné srozumitelné nebo nejednoznacné formulace

N | nevyhovujici, s Getngmi hrubymi chybami ]




5. Formalni a graficka uroveri prdace

A | vyborna, bez pieklepi a chyb ve formatovani

B | velmi dobrd, ojedinélé chyby formatu citaci, pieklepy, chybé&jici zkratky, apod.

C | uspokojiva, s ojedinélymi vétsimi nedostatky (napf. vynechani stranky, uvadéni obrazki grafii
nebo tabulek bez odkazli v textu) nebo s cetnéj$imi drobnymi chybami

L1 O ()=

N | nevyhovujici, s cetnymi hrubymi chybami

Piipadny slovni komentai k bodim 1. az 5.:

Autor se ve své diplomové praci zabyval tlohou Sesti cysteinovych rezidui v transmembranové
oblasti lidského TRPAI1 receptoru, ktery hraje roli ve vnimani bolesti. Pomoci
elektrofyziologickych a molekuldrné biologickych metod se mu podatilo zjistit, ze kazdy ze
studovanych cysteinli se rtiznou mérou podili na struktufe receptorového proteinu, kterd urcuje
jeho schopnost aktivace a inaktivace, citlivost k depolarizujicim napétim nebo extraceluldrnimu
véapniku. Zadny ze studovanych cysteind se pfitom piimo neucastni kovalentni vazby elektrofilnich
substanci jako je skoficovy aldehyd a allylisothiokyanat, které TRPA1 receptor specificky aktivuji.
Déle byla studovand cysteinovd dvojmutace vybranych nabitych rezidui ve Ctvrté a paté
transmembranové doméné, kterd poslouzila k ovéfeni blizkosti a mozné pifimé interakce mezi
témito aminokyselinami ze dvou riznych c¢asti receptoru. Vysledky této prace piinasSeji nové
poznatky o vztahu mezi strukturou a funkci lidského TRPA1 receptoru.

Predkladdana prace mé vysokou uroven, podrobny literarni piehledu, ma jasné stanovené cile,
detailné popsanou metodikou, origindlni vysledky a kvalifikovanou diskusi. Prace ma 28 stran
uvodu, 11 stran metod, 19 stran vysledkl a 8 stran diskuse se zavéry, a celkem 77 citaci v seznamu
pouzité litaratuty. Svoji kvalitou a rozsahem vyhovuje narokiim na diplomovou praci.

Drobné poznamky:

Str.6: chybi posladni fadek, tj. nazev kapitoly 7.2., ktera za¢ina na str. 45

Str. 15, 1. 9 zdola: uveden termin “f —vlakny*. V praci se ale vyskytuje n¢kolik podobnych vyrazu,
napf. v textu k Obr. 3 je termin ,, —skladany list“ a na str. 16, fadek 7 “p —otacka*. Neni jasné, zda
jde vzdy o termin se stejnym vyznamem.

Str.17, t. 7 zdola: uvedeny cysteiny C193 a C462, ale Obr. 4 uvadi C192 a C461 u téhoZ receptoru
Str. 20, .11 zdola: ma byt ,,C-konec*

Material a metody: zatimco u chemikalii a biologického materidlu jsou uvadény firmy a zem¢
puvodu, u pristroji zemé ptivodu uvedeny nejsou. Chybi zminka a specifikace analogove-
digitdlného ptevodniku pro elektrofyziologickd méteni

Str. 32, .5: ma byt ,,EDTA*

B. Obhajoba - dotazy k obhajobé

1. Autor predpoklada, ze by nemélo smysl pouzit latek jako jsou methanthiosulfonaty k urceni
funkce cysteint, protoze endogennich cysteinit je v TRPA1 receptoru hodné a interpretace
ucinku téchto latek by nebyla jednozna¢nd. Tieba by ale bylo mozné rozbit a tim dokédzat SS
vazbu u dvojmutace E§54C/K868C pomoci dithiothreitolu, silného redukéniho ¢inidla. Co
je znamo o ucinku dithithreitolu na TRPA1 receptor? Byla tato latka u dvojmutace
testovana?

2. Vysledky na strané 43- 45 zminuji zavislost inaktivace TRPAlodpovédi na osmolalité
aplikovanych roztokii. Také nékteré endogenni kanaly HEK buné¢k by teoreticky mohly byt
aktivovany malymi zménami osmolality (5-20 mOsm). Lze tuto moznost vyloucit? Pokud
ne, jaké kanaly jsou citlivé na osmolalitu extraceluldrniho roztoku?




3. V posledni vété diskuse je zminéna moznost, ze pozorovany ucinek extracelularniho vapniku
na inaktivaci TRPA1 receptoru by mohl souviset se schopnosti receptoru zvétSovat por svého

iontového kanalu. Jak velké zmény by se daly o¢ekavat a jak dynamicky by mohl byt tento
proces?

Stanovisko k opravé chyb v praci

— opravny listek/oprava v textu &/ NENI podminkou pfijeti prace (nehodici se $krtndte)

C. Celkovy navrh
Préaci doporucuji k ptijeti k dal§imu fizeni: ANO / NE (nehodici se Skrtnéte)

Navrhovana celkova klasifikace (ve standardni stupnici 1 az 4): 1

Datum vypracovani posudku: 20.5.2016

Podpis oponenta:




