Oponentsky posudek
Na diplomovou praci Be. Elisky Nedbéalkové, nazvanou:

»Fip-ava komplexii 14-3-3 proteinu a tryptofdnovych mutantii regulacni domény tyrozin
hydroxyldzy. “

Proces regulace v zivych organismech je v poslednich letech sttedem pozornosti fady
vyzkumnych laboratoii nejen biologickych a biochemickych, ale i biofyzikalné
chemickych.Studium je zaméfeno zejména na objeveni molekuldrntho mechanizmu regulace
dalezitych zivotnich pochodii. V tomto sméru jsou jako jedny z vyznamnych regulaénich
bilkovin studovény tzv. 14-3-3 proteiny. Ty se zicastni fady vyznamnych biologickych dé&ja,
jako je napf. programovana bunééna smrt, regulace syntézy neurohormont nebo kontrola
bunééného cyklu. Proteiny 14-3-3 maji schopnost vazat fosforylované proteiny a peptidy a
tim ovliviiovat jejich aktivitu.Jednim z téchto vazebnych partnert je i enzym tyrozin
hydroxyléza, jejiz disfunkce mize vést k fadé nepiiznivych neurologickych stavi. Z tohoto
diavodu kazdy pokrok ve studiu interakce 14-3-3 proteind a tyrozin hydroxylazy je dilezity

z hlediska vyvoje 1é¢by takovych onemocnéni, jako jsou deprese, Parkinsonova choroba aj.
Povazuji proto vybér tematu diplomové prace E. Nedbalkové za velmi aktudlni.

Autorka diplomové prace méla za kol metodami molekularni biologie pfipravit serii mutantt
regulaéni domény tyrozin hydroxylazy, obsahujicich pouze jeden tryptofanovy zbytek na
pfedem vybranych mistech.Déle méla za tikol provést expresi a purifikaci monomérni a
dimérnf varianty 14-3-3 proteinu.V zavéru prace pak byl proveden positivni test vazebné
interakce 14-3-4 proteinu a regulaéni domény tyrozin hydroxylazy.

VSechny tyto tkoly autorka diplomové prace uspé$né splnila.

Diplomova prace E. Nedbalkové je napsana srozumitelné, ma logickou stavbu a jeji graficka
uprava je odpovidajici.Pro feSeni svého tikolu musela autorka zvladnout celou fadu
experimentalnich technik, coz v této oblasti studia neni zdaleka ukol zanedbatelny.Vysledky
studia, které diplomové prace E. Nedbalkové ptinasi, jsou nezbytnym stupném k dal§Simu
studiu interakce 14-3-3 proteinu s vazebnymi partnery, které jiz bude probihat pomoci metod
napt. spektralnich.

Nékteré problémy, které mi nebyly v diplomové praci zcela jasné, jsem s autorkou
prodiskutoval osobné.Rovnéz jsem ji upozornil na n€které chyby formalniho razu.Jednalo se
zejmeéna o terminologickou neduslednost, neuplné oznaceni obrazk, laboratorni hantyrku a
zplisob citaci védeckych Easopist.

Zavérem konstatuji:

Diplomova prace Be. Elisky Nedbélkové je velmi cennou studii v oblasti vyzkumu interakce
14-3-3 proteind s tyrosyl hydroxyldzou. Autorka ukdzala, Ze je schopna védecké prace v tak
naro¢né oblasti, jako je pfiprava a analyza specidlnich bilkovin.

Jelikoz diplomova préace E. Nedbalkové podle mého nazoru vyhovuje pozadavkim, kladenym
na prace diplomové, doporucuji ji k dal§imu fizeni.
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