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Diplomova prace Adama Brzeziny navazuje na jeho bakalédfskou praci a je soucdsti projektu
zaméfené¢ho na strukturni charakterizaci komplexu dvou lidskych transkripénich faktorti p53 a
FOXO4. Interakce téchto dvou proteinti hraje kli¢ovou roli v regulaci senescence a je proto nutné
pln€ pochopit vSechny faktory, které tuto interakci ovliviiuji. Jednim z nich jsou posttranslacni
modifikace (napt. fosforylace), které mohou modifikovat vazebné rozhrani a tim 1 stabilitu
komplexu FOXO4:p53. Hlavnimi cili diplomové prace Adama Brzeziny bylo: (1) zjistit jestli
fosforylace dvou rezidui proteinu FOXO4 prostfednictvim proteinkinasy AKT ovliviiuje interakci
FOXO4 s p53, a (2) zda regulacni proteiny 14-3-3, které se vazi na fosforylované FOXO4 inhibuji
interakci mezi fosforylovanym FOXO4 a p53. Ziskané vysledky ukézaly, ze zatimco samotna
fosforylace FOXO4 na jeho interakci s p53 Zadny vliv nema, vazba proteinti 14-3-3 tuto interakce
zcela inhibuje. Ziskané vysledky tak naznacuji, Ze posttranslacni modifikace hraji dulezitou roli
v modulaci vazebné afinity FOXO4 a p53.

Adam Brzezina se o feSenou problematiku velmi zajima, na své préaci pracoval samostatné a
s vysokym nasazenim. Béhem feSeni diplomové prace se kromé piipravy rekombinantnich proteinti
detailn¢ sezndmil s technikou sedimentacni rychlosti analytické ultracentrifugace. Diplomovou
praci sepsal samostatné s minimalni nutnosti vedeni ¢i korekci z mé strany.
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