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Posudok oponenta na dizerta¢ni pracu Mgr. Jarmily Princovej ,,New
interconnections between lipid metabolism and chromatin regulation®.

Dizertatnd praca Mgr. Jarmily Princovej sa venuje vztahom medzi lipidovym
metabolizmom, génovou expresiou, modifikdciou chromatinu a oxidaénym stresom.
Jednd sa o nedostatone preskimani a vysoko aktudlnu problematiku, pricom
spominané oblasti velmi uzko shvisia so vznikom onkologickych,
neurodegenerativnych ¢i kardiovaskularnych ochoreni a starnutim organizmov. Na
prvy pohlad sa jedné o vel'mi komplexnu tému zahfnajiacu niekol’ko oblasti vyskumu,
preto by som odporucila autorke vysvetlit’ ivod do problematiky trochu jednoduchsie
v teoretickom uvode dizertacnej prace.

Mgr. Jarmila Princova je prvou autorkou na dvoch pulikaciach, z ktorych jedna bola
publikovana v ¢asopise Plos Genetics. Tento Casopis sa dlhodobo tesi dobrej reputacii
a uverejiiuje iba kvalitné prace prinasajice originalne poznatky Sirokého vyznamu
s pouzitim dokladnej metodiky. NavysSe doktorandka je spoluautorkou na d’al$ich
piatich publikdciach. Vsetky publikované prace presli dokladnym recenznym
procesom a po experimentalnej, formalnej i teoretickej stranke im nie je ¢o vytknut.

Doktorandka sa vo svojej dizerta¢nej praci venuje najmé vysledkom z troch publikacii.
V prvej publikécii autori popisuju vplyv kultivaéného média, konkrétne zlozky NH4Cl,
na pozorovany ,.cut® fenotyp u mutantov L cbf1] a cut6-621 atvorbu lipidovych
partikal. V druhej praci sa doktorandka ako prva autorka podiel’ala na tispeSnom vyvoji
automatizovaného spracovania mikroskopickych obrazkov s cielom analyzovat
lipidové partikuly z réznych druhov kvasiniek. Nakoniec, v tretej a najrozsiahlejSej
publikdécii, Princova a kolektiv popisali nové molekularne drahy prepdjajtice lipidovy
metabolizmus s génovou expresiou, acetylaciou chromatinu a rezistenciou na oxidacny
stres. Autorom sa podarilo zistit, ze v kvasinke S. pombe s naruSenou syntézou
mastnych kyselin dochadza k zvySenej expresii génov asociovanych s odpoved’ou na
stres. Tato zmena expresie je zavisla od transkripénych faktorov Sty-Atfl, Papl a
histon-acyteltransferaz GenS a Mstl. Autori v praci ukazali, Ze sa jednd o Specifickt
odpoved na oxida¢ny stres a tieto bunky nie su rezistentné na iné formy stresu alebo
pdsobenie poskodzujucich latok. Treba poznamenat’, Ze doktorandka je pisatelkou
priloZenej publikécie a diskusia tejto publikécie je tak dobre a dosledne napisana, ze
zodpovedala va¢sinu mojich otazok.



Celkovo mozno konstatovat’, ze vysledky ziskané Mgr. Jarmilou Princovou prinasaju
nové vedecké poznatky dolezité nielen z hl'adiska mediciny a vzniku ochoreni, ale aj
pre lepSie pochopenia prepojenia medzi lipidovym metabolizmom, epigenémom a
odpoved’ou na stres. Autorka vo svojej praci jednoznacne preukdzala dostatocné
teoretické znalosti a schopnost’ vedecky pracovat’.

K praci mam nasledujuce otazky:

1. Je Vami popisany fenomén Specificky pre syntézu mastnych kyselin alebo podobny
spdsob regulécie bol identifikovany aj pre iné mutanty lipidového metabolizmu alebo
metabolizmu inych latok?

2. Najnovsie prace naznacuju, ze pri¢inou starnutia organizmov nie su naakumulované
genetické mutécie, ale zmena epigendmu. Je zname, akym spdsobom zmena
epigenému v ddsledku zmeny lipidového metabolizmu vplyva na bunkové starnutie?

3. Poznate ochorenie, ktoré by suviselo s lipidovym metabolizmom a sposobovalo by

predcasné starnutie organizmov?

Zaver:
V dizertacnej praci Student preukazal tvorivé schopnosti v danej oblasti vyskumu:
ANO x NIEO

Dizertacnu pracu odporti¢am na obhajobu:
ANO x  NIEO
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