Posudek

oponenta na doktorskou dizertaéni praci Ing. Jaroslava Vohanky na téma: ,,The study of
expression and function of selected nuclear receptors in Caenorhabditis elegans®, ktera
byla podana k obhajobé pted komisi oborové rady doktorského studijniho programu Biologie
a patologie buiiky na 1. 1ékaiské fakult¢ Univerzity Karlovy v Praze.

Piedmétem obhajoby je vazany spis o 100 stranach textu v anglickém jazyce
zahrnujici klasickou formu doktorské prace rozd€lené na kapitoly: Literarni tivod, Material a
metody, Vysledky, Diskuze a Pfehled pouzité literatury. Do textu je vloZena nezbytna
graficka dokumentace a ¢iselné udaje v tabulkach. Spis je zakon€en seznamem obrazkd,
tabulek a seznamem publikaci a prezentaci autora doktorské dizertace.

Cilem prace bylo studium vybranych jadernych receptorit u modelového organizmu
vyvojové a buné¢né biologie C. elegans. Zadani bylo pomérné Siroké. Cilem bylo zjistit, zda
jsou produkty exprese vybrané skupiny genti ptedpokladanych jako geny jadernych
receptort skuteéné funkéni jako receptory, urcit mista jejich exprese béhem vyvoje
organizmu a jejich funkei.

V tvodni kapitole, Introduction, popisuje kandidat pomérné podrobné (hloubéji nez je
u tohoto typu praci obvykl€) a vystizn€ hlavni charakteristiky modelového organizmu, jeho
individualni vyvoj a anatomii (28 stran textu). V dalsi ¢asti se potom zabyva jadernymi
receptory, jejich charakteristickymi vazebnymi doménami, regulaci transkripce jadernych
receptorti a transkripéni aktivitou v riznych oblastech t€la studovaného organizmu (6 stran
textu). Tato st prace je prevazné uéebnicového charakteru. Zejména popis modelového
organizmu je pro pracovniky, ktefi vyuzivaji jiné modelové systémy velice instruktivni a
shrnuje v dostateéné mife podrobnosti v§eho zakladniho, co je pro prvotni poznani tfeba
védét. Nasledujici ¢ast kapitoly tykajici se hormonalnich receptori obsahuje soucasné
poznatky. Autor je piili§ nehodnoti tak, aby mohl na konci literarniho prehledu formulovat
problémy, které by méla tato prace fesit a které tidaje by méla do dosavadni mozaiky poznani
doplnit. Odstavec o cilech této prace je sice literarnimu piehledu piediazen, ale ptesto se
domnivam, ze by mohl byt na konci literarniho piehledu jako logicky dopln€k vyplyvajici
z udaji, které jsou tam uvedeny, zafazen.

Kapitola Material and Methods (22 stran) ukazuje, Ze doktorand zvladl Siroky okruh
metod molekuldrni genetiky a vyvojové biologie, které jsou na Skolicim pracovisti
dlouhodobé uspésné a produktivné vyuzivany.

Vysledky, zahrnujici podrobné studie exprese sledované skupiny gend, vlivu inhibice
RNA interference, transgennich studii, lokalizace exprese in situ a ovlivnéni exprese
konzervovanych a recentné duplikovanych genii trofikou, jsou velice dobie a ndzorné
dokumentovany a prezentovany v grafech, tabulkach a na fotografiich s velkou informaéni
hodnotou. Tato ¢ast prace (55 stran) je konzistentni a podavéa piesvéd¢éivou dokumentaci
skute¢nosti, Ze doktorand vyuzil dostupné technické prostfedky a dosahl ptivodni vysledky
nezbytné pro splnéni cilti vytéenych pii zadani této dizertace.

V kapitole Discussion autor dava vysledky své prace do souvislosti s literarnimi udaji.
Odkazii neni pfFili§ mnoho, coZ ukazuje na prioritu tohoto tématu. Diskuze zahrnuje
vSestranny pohled na mozné zapojeni gentl ze sledované skupiny do fizeni odpoveédi
organizmu na dostupnost a kvalitu potravy v prostfedi. Diskuze je pomé&rn€ stru¢nd a fesi
v potfebné mite podrobnosti vSech hlavnich problémt, které dosavadni poznani a vysledky
této prace nastolily.

Celkové konstatuji, Ze se jednd o praci technicky, rozumove i ¢asové pomérné
naro¢nou. Doktorand se svého tikolu zhostil velice uspé$né a podatilo se mu ziskat ptivodni




védecky hodnotné vysledky. Potvrzuje to pfiloZzeny seznam publikaci, v nichZ je kandidat
autorem a nebo spoluautorem.

Pfipojuji obecné otazky spekulativniho charakteru:
Neobvykle vysoky pocet hormonalnich receptort u C. elegans by mohl také souviset
s vyvojové determinovanymi bunéénymi liniemi. Buriky by mohly byt determinované i ve
schopnostech pfijimat hormonalni signaly specifickymi receptory. Takovou pfedstavu
nepotvrzuji experimenty s RNA interferenci a transgenezi, kde nebyl prokazéan vliv na vyvoj
jedince. Zjisténa exprese v travici soustave tedy neznamena aktivaci diferenciace bunék této
soustavy, ale aktivaci exprese ptedevsim podle kvality potravy.
V préci je zminéna beta-oxidace. Upfednostiiuje C. elegans né&jaky typ potravy nebo nutrientu
v ni obsaZeného? Sledovana skupina genti by pak regulovala expresi enzymi ucastnych
v energetickém metabolizmu.

V préci se uvadi jako mozny diivod duplikace gent pro jaderné receptory evoluéni tlak.

V soudasnosti, jak je v praci uvedeno, reaguji na nedostupnost potravy vyraznéji recentni
geny oproti konzervativnim. Z hlediska evoluce se zda studovany organizmus velice pruzné
reagujici zvétSovanim genomu a jeho regulacni soustavy. Nebylo by moZné uvaZovat o
souvislosti s determinovanym zptisobem vyvoje, ktery vede k ¢asné specializaci bunck a
jejich receptorové vybavy, ktera v této podobé dava §irSi spektrum moznosti zachyceni
signalu a odpovédi na ng&j.? Jaky je asi divod feSeni tohoto evoluéniho tlaku duplikaci téchto
gent, specielné u hlistil a ne jinde? Jakého typu jsou hydrofobni hormonalni signélni
molekuly u C. elegans?

Zavér:

Doktorska dizertaéni prace Ing. Jaroslava Vohanky pln€ odpovida obsahem i formou
zakonnym pozadavkim kladenym na tento typ praci. Doktorska dizertace obsahuje ptivodni,
védecky hodnotné, nalezy, které byly otistény v impaktovanych védeckych Casopisech. Ing.
Jaroslav Vohanka prokazal schopnost formulovat védecky problém, experimentalné pracovat,
ziskat ptivodni publikovatelné vysledky, ziskané tidaje hodnotit a prezentovat védecké
vefejnosti v odbornych védeckych publikacich.

Doporucuji doktorskou dizerta¢ni praci Ing. Jaroslava Vohanky k prijeti jako podklad
pro udéleni védecké hodnosti PhD (za jménem).

V Praze dne 1.Gnora 2011

Doc. RNDr. Josef Nedvidek CSc.




