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Diserta¢ni prace Mgr. Anny Simonové se vénuje aktualni tematice, ziskdvéni informaci
onovych RNAmodifikacich a pochopeni funkce téchto modifikaci v organismu. Prace ma obvyklé
¢lenéni. V teoretické casti autorka ctenafe uvadi do oblasti problematiky nukleovych kyselin
a jejich modifikaci, diskutuje pojem “epitranskriptomika” a roli m°A v bufice. Dile popisuje
metody pouZitelné pro detekci modifikaci, predev§im techniku kapalinové chromatografie
v kombinaci s hmotnostni spektrometrii (LC-MS) a RNA sekvenac¢ni techniky. V zdvére¢né ¢asti
Uvodu je pozornost vénovana vybranym viriim a jejich modifikacim. Cel4 kapitola ¢&ita 47 stran.
Naésleduje piedstaveni hypotézy a cild prace. V dalsi kapitole je na deseti stranidch podédn soupis
pouZitého materidlu a popsana aplikovand metodika. Vysledkové ¢ést a diskuse je provedena na
pfiblizné dvaceti péti stranach a praci uzavira struény zaver.

Cela disertaéni prace je napsidna prehledné a ctivé. MnoZstvi gramatickych chyb
a formélnich nedokonalosti je pomémé malé. Graficka tprava je pékna.

K praci mam nasledujici komentdfe a pfipominky. Na strané 25 je uprostied strany
odstavec, ktery se od ostatniho textu odliSuje tim, Ze obsahuje nejen obsahové nepiesnosti
aneobratnosti, ale i hrubou gramatickou chybu. V textu se napt. tvrdi, Ze hmotnostni spektrometrie
“byla objevena” v 60.-70. tych letech. V kapitole 3.1, Laboratorni pfistroje a pomicky, neni jasna
logika fazeni. Ze zapisu je ziejmé, Ze poloZky nejsou fazeny abecedné, ale ani podle dilezitosti.
PovaZoval bych za rocumné nejprve uvést nejdileZité)si piistroje a nasledné pak az dals$i pomticky.
V Tab. 2 je uvedeno, Ze pritok na koloné pfi kapalinové chromatografii byl 0,5 ml/min, ale
v origindlni publikaci je uvedeno 0,05 ml/min. Na strané 68 autorka hovoii o “kvantitativnim
stanoveni”, nicméné vyraz ‘“‘stanoveni”, sim o sob¢€, znamend v analytické chemii kvantifikaci
analytu. Neni prili§ jasné, pro¢ je struktura Tab. DI1 odli$na od Tab. DI3, kdyZ obé€ shmuji stejny
typ informaci. Navic v Tab. DI3 je nespravné pouZivan termin “hmota” (daleko vhodnéjsi je termin
“hmotnost”) a pak jsou v jednom sloupci uvadény udajné struktury fragmentii a ve vedlejSim jejich
hmotnosti a nésledné jeSté vedle hmotnosti detekované. Takové struktura tabulky je formalné
nespravnd, protoZe Uudajné fragmenty, tak jak je jejich struktura zapsana v tabulce, jsou neutralni
molekuly, a jako takové:  nemohou byt detekovdny hmotnostnim spektrometrem. Posledni



komentar: prestoZze LC-MS predstavuje zdsadni ¢ast disertace, neni zvolend metoda LC-MS

analyzy dostate¢né popséna, vysvétlena a zdlivodnénanejen v publikacich, ale ani ve vlastni praci,

kde k tomu byl dostateény prostor. Proto si dovolim poloZit na uvedené téma nasledujici otazky.

1) Pro analyzu nukleosidii byla vyuZita fragmentace pifimo v ESI zdroji a nasledné byly

2)

extrahovany vybrané ionty s hodnotami m/z odpovidajicimi dominantnimu fragmentu
daného nukleosidu. Pro¢ byl pouZit tento postup? Synapth je velmi pokrocily hybridni
spektrometr kombinujici kvadrupdlovy analyzétor s TOF, navic vybaveny také iontovou
mobilitou, ale pouZitd metoda by mohla byt stejné dobie praktikovana jen na jednoduchém
TOF MS. Pro¢ nebyl napfiklad na prvnim kvadrupdlu vybrdn prisluSny prekurzor
odpovidajiciho nukleosidu a nésledné¢ provedena jeho fragmentace v kolizni cele
a sniminy produkty na TOF analyzatoru? Nevedlo by to k lep3i selektivité?

Byl pii kvantifikaci redlnych vzorkl zahmut matricovy efekt, tedy jeho vliv na signal
u redlnych vzorki? Jinymi slovy, jak byla provedena kalibrace a ndsledné méreni realnych

vzorka?

Pres vySe specifikované poznamky se jedna o kvalitni disertacni praci a kandidatka

prokézala schopnost samostatné védecké price. Disertaéni prace je podloZena dvéma publikacemi

v kvalitnich impaktovanych casopisech, ve kterych je autorka uvedena na prvnim misté. Cile

zadani prace byly splnény. Obé prace prinaSeji zajimavé a prinosné vysledky.

Celkové lze shrnout, 7e kandidédtka splnila poZadavky kladené na disertaéni préci

a doporucuji ji k obhajobé.
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