
Oponentsk'i posudek dizertaini prdce Mgr. Terezy Turkov6,,Role iizen6 tk6iovE-specifickd
produkce lSWl proteinu Smarca5lsnf2h v my5[ krvetvorbE."

V piedklSdan6 dizertadniprSci autorka shrnuje a diskutuje v'isledky sv6 prSce zabyvajici

se rilohou SMARCAS proteinu v bun6dn6 diferenciaci. Pr6ce je podloiena souborem dtyi

p0vodnich praci publikovanfch mezi lety 2OL9 ai2024, z nichZ Mgr. Turkovd je tiikr6t

spoluautorkou a jednou prvnI autorkou v Communication Biology, coi je prestiZni dasopis z

rodiny Nature.

V 0vodni dSsti autorka piehlednou formou prezentuje lSWl ATPiizu SMARCAS, jejich sedm

vazebnfch komplex0, kter6 determinuji specificitu funkce SMARCAS v remodelaci

chromatinu v 16mci epigenetickfch regulacf bun6in6 diferenciace. Ndsleduje piehled

delednich a transgennich mySich model0 tohoto genu, z nichi v6t5ina pochdzi z pracoviSt6

Skolitele a 6dst z nich je piedm6tem t6to dizertadni prdce. Uvod do problematiky je

prezentovSn piehlednfm zpOsobem, Skoda jen, Ze chybi podobn6 koncipovan'i rivod do mySi

krvetvorby, kterri by dteniiii usnadnil sledovat n6vaznost jednotliv'ich experimenti. Silnou

str6nkou dizertadni prdce je vyuiiti komplexnich metodick'ich piistuptj, kter6 zahrnuji

kombinace geneticklich a genomick'ich n6stroji a metod molekul5rni biologie pii studiu

bun6in6 diferenciace a krvetvorby. Timto piistupem byla zlsk6na iada prioritnich v'isledkti,

kte16 potvrzuji 0sp65nou v6deckou pr5ci autorky a z6rovefi vysokou odbornou 0rovefi

pracoviSt6 Skolitele.

Z publikovan'ich v'isledk0 autorky, kter6 tvoii soud5st dizertace bych vyzdvihl piipravu

hypofunkdni alely Smorcoi genu, kterd mEla za n6sledek akumulaci hematopoeticklich

progenitor& nebo zji5t6ni, ie sniiend exprese SMARCAS postihuje piedevSim diferenciaci

vedouci ke vzniku lymfocyt&, m6n6 pak erytrop o6zu. Zajimav,im n5lezem je epigenetick6

regulace hladiny SMARCA proteinu nezdvislS na cis-reguladnich sekvencich. Kombinacf

transgeneze a cilen6 mutageneze Smorcoi genu autorka prok5zala, Ze remodelace

chromatinu iizen6 SMARCAS ATPdzou je pro krvetvorbu nepostradatelnS, piedeviim pro B

lymfocyty.

Pb formdlnistrdnce je pr6ce t6mEi bezchybn5, nemdm i6dnd zdsadni piipominky, jen

pro f plnost bych zminil n6kolik nepiesnosti, kter6 ale nesniiuji celkovou kvalitu disertadn[

p16ce.



Str 16 a d6le. Acfl je star6 oznadeni genu BozLa. Symbol Acfl je v platn6 genetick6

nomenklatuie myiivyhrazen pro gen albumin conformation factor 1.

Str. 4, t4L, a dal5i,,Exprese SMARCAS transgenu vedla k zSchran6 embryondlni letality"

v de5tin6 by lepSi zn6lo,,k z6branE embryondlni letality".

Str. 141 ,doch6zi k akumulaci multipotentnfch hematopoetickfch progenitor& (MPP)"

zde neni jasn6 u kter6ho ze studovan,ich genotyp0.

K diskusi bych riid piisp6l dv6ma obecn'imi dotazy:

Prok5zalijste regulaci exprese Smorco| genu na 0rovni proteinu, nezSvislou na

promotoru. O jak6 mechanismy regulace by se mohlo jednat?

Jak6 nov6 trendy a experiment5lnipiistupy lze odekdvat ve studiu Smarcas genu v

bun6dn6 diferenciaci a n6dorov6 transformaci?

Z5v6rem bych r6d zdriraznil, ie piedloZend prdce piedstavuje moderni mnohostrannli

piistup k identifikaci a funkini charakterizaci molekulSrnich mechanismri bun6dn6

diferenciace iizen,ich Smorca| genem. Proto jednoznain6 doporuduji pr6ci Mgr. Terezy

Turkov6 piijmout v piedloZen6 form6 k obhajob6 titulu Ph.D.
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