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Nazev prace: Role metylace H3K36 pri opravach DNA

germinalnich a somatickych bunék

Prace je literarni reSersi ve smyslu zvefejnénych pozadavku (pravidel).

Cile prace (predmét reserse, pracovni hypotéza...)
Cilem prace je popsat vyznam metylace lysinu 36 v histonu 3 pro rekombinace a

opravy DNA predevsim v sav€ich bunkach. Souvisejicim ukolem bylo popsat funkci
histon metyltransferaz a histon demetylaz. Zaverecna kapitola, popisujici vztah mety-

lace histonl k nadorové transformaci, je rovnéz velmi zajimava.

Struktura (€lenéni) prace: Prace obsahuje vSechny povinné kapitoly. Vlastni re-
SerSe ma nestastné zvolenou hierarchii kapitol, s clenénim az do 6. urovné, coz je u

prace daného rozsahu zbytecné.

Jsou pouzité literarni zdroje dostatecné a jsou v praci spravné citovany?
Pouzil(a) autor(ka) v resersi relevantni udaje z literarnich zdroju?

Autorka ve své praci cituje 120 praci, 52 z nich vySlo po roce 2010. V Seznamu au-

torka peclivé rozliSuje sekundarni zdroje. Vybér citaci je relevantni k zadanému té-
matu.

Formalni uroven prace (obrazova dokumentace, grafika, text, jazykova uroven):

Jazyk prace je Ctivy, autorka se dopousti jazykovych prohfesku jen zfidka. K ¢astym
chybam patfi zafazeni anglického slovosledu v eském textu, zejména u nazvu genl
a proteinQ, napf. SETD2 histon metyltransferaza. Text je doplnén sedmi péknymi ob-

razky, které vhodné doplnuji text.
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Splnéni cilli prace a celkové hodnoceni:

Autorka ve své praci feSi velmi zajimaveé téma, které umoznuje srovnani fyziologicky
probihajici rekombinace v germinalnich bunkach s opravami dvouretézcovych zloma
v somatickych burikach. Pfes snahu autorky o pfehlednost textu, jsem méla pocit, ze
jsem zakopla o bludny kofen. Mnoho informaci se v textu opakuje — v kapitole o vy-
znamu metylace pro rekombinaci a znovu v kapitole o enzymu, ktery metylaci zajis-
tuje. Nékdy se tato chyba objevi i v ramci jednoho odstavce. Struktura prace, zmi-

néna v kapitole 1, neodpovida upiné vyslednému textu.

Predlozena bakalarska prace presto splfiuje pozadavky kladené na tento typ prace, a

proto ji doporucuji k obhajobé.

Otazky a pripominky oponenta:
Otazky:

1. Jak se projevuje absence H3K36me3 v somatickych burikach mysi pfi tran-
skripci? (viz Str. 17)

2. V praci se zabyvate moznym terapeutickych vyuzitim inhibitoru lysin demetylazy ,
ktery by zvysil aktivitu reparacniho systému MMR. Existuje takovy inhibitor a byl

testovan jeho efekt v zivociSnych bunkach?

3. Existuje u savcu néjaka preference mezi opravou DSB homologni rekombinaci ¢i
MMEJ v zavislosti na fazi bunécného cyklu — je-li histon methyltransferaza piné

funkéni?

4. Na str. 21 uvadite: ,V bunkach bez SETD2 byla mira vyskytu homologni rekombi-
nace snizena asi na *+ 50 % (Carvalho et al, 2014). “
Jakym zpusobem byla homologni rekombinace méfena? Jak Ize méfit vyskyt
NHEJ (jeho pokles v nepfitomnosti proteinu Ku) viz str. 22 — Feldmann et al.

2000. Informace je uvedena v odstavci na str. 22 dvakrat.

Pfipominky:

Seznam zkratek neni Uplny. Bylo by vhodné doplnit i nazvy proteinu, kterymi se prace
zabyva.

Str. 4: chybny odkaz na ucebnici Snustad a Simmons

Str. 7: K expresi tohoto enzymu“ — exprese genu nebo produkce enzymu

Str. 11: Kapitola o proteinu Jmdj5 je velmi nepfehledna.
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Str. 12 V nazvu kapitoly 1.1.1.3. byste méla uvést, které skupiny organismu se tyka.
Str. 17: Nerozumim vété: ,V genech bunécné linie mysich fibroblastl je SETD2, stejné
jako jeho kvasinkovy homolog, zodpovédny za H3K36me3 v transkripcné aktivnich ob-
lastech.”

Str. 17: ,Bannister a jeho kolegové byli prvni, kdo analyzovali metylaci H3K36 (mono-,
di-, i trimetylaci) v genech zivocichu, konkrétné kurete.“ Metylaci histonu nelze sledovat
v genech, ale v chromatinu.

Nelogicky vyrok:

Str. 18: ,Awward a jeho kolegové se zaméfili na roli KDM4 demetylaz v MMR u lidskych
bunék. Sledovali hladinu H3K36me3 v bufikach s nadmérnou expresi KDM4A-C (gen
pro lysin demetylazu) a pozorovali zde snizeni H3K36me3. Tim bylo potvrzeno, ze zvy-

Sena exprese KDM4A-C ovliviiuje MMR. “
Str. 21: Z téchto dat vypliva, hruba chyba

Str. 22 : Chybny slovosled —,Po vazbé k DNA zméni svou konformaci a teprve poté se

mohou na DNA vazat pro opravy nezbytné enzymy jako jsou nukleaza.

Str. 25 chybny nazev nemoci: chronicka lymfocyticka leukémie, nikoliv lymfaticka, po-

dobné na str. 26 ALL je zkratkou pro akutni lymfoblastickou leukemii.

Navrh hodnoceni Skolitele nebo oponenta:

vyborné velmi dobfe dobfe nevyhovél(a)

Podpis Skolitele/oponenta:




