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Mechanismy signalni transdukce povrchovymi receptory a transmembranovymi
adaptory leukocyti

V ramci své disertacni prace Mgr. Petr Draber analyzoval ulohu tfi proteinti —
SCIMP, PRR7 a CD148 v ptfedem definovanych oblastech ptenosu signalu u
leukocytl. U autorem objeveného transmembranoveého adaptorového proteinu
SCIMP byla studovana jeho role v signdlnich déjich v oblasti imunologické
synapse. U proteinu CD148 byla zkoumana jeho role v regulaci kinéz rodiny
Src, Gcastnicich se signalizace ptes TCR. Dosud malo studovany protein PRR7
byl funk¢éné charakterizovan z hlediska role v signalizaci ptes TCR a apoptdze T
lymfocytu.

Prace je prehledné Clenéna na predepsané ¢asti. Po abstraktu nasleduje
literarni prehled. V literarnim piehledu autor ¢tenaie tvodem seznamuje se
signalizaci pres TCR receptor. Nasleduje kapitola o signalizaci pres MHCII,
kapitola o membranovych mikrodoménach a popis regulace kinaz rodiny Src.
Uvod je uzavien podkapitolou o adaptorovych proteinech. Kapitola Cile prace
jasn€ vymezuje obecné 1 konkrétni cile autorovy disertacni prace. Nasledujici tii
kapitoly obsahuji nejen autorovy vysledky, ale slouZi i jako detailnéjsi uvod do
problematiky feseni jednotlivych cilii a zahrnuje pracovni hypotézy, testované
Vv ptilozenych publikacich. Diskuse vysledki je velmi zdatild, svéd¢i o
schopnosti autora kriticky hodnotit nejen vysledky svych experimentd, ale 1
soucasné poznatky ve své oblasti vyzkumu. Kapitola zavér obsahuje shrnuti
hlavnich vysledkti. Autorovi se podafrilo v oblasti imunologické synapse objevit
novy transmembranovy adaptorovy protein SCIMP a prokazat, ze je pozitivnim
regulatorem MHC II signalizace. Autorovi se podafilo zjistit, Ze CD148 reguluje
signalizaci ptes TCR prostifednictvim jak pozitivni tak i negativni regulace Lck,
Vv zavislosti na bunééném kontextu. Autorovi se rovnéz podatilo zjistit, ze
exprese proteinu PRR7 snizuje expresi Lck 1 TCR a inhibuje signalizaci pres
TCR. Vsechny vytcené¢ cile disertacni prace byly tedy splnény. Disertacni praci
uzavira Ptehled literatury a ptilozené publikace autora.

Ve své praci autor vyuzil velké mnozstvi metod molekuldrni a bunééné
biologie. Prokézal schopnost formulovat hypotézy, provadét komplexni
experimenty, kriticky je hodnotit a vysledky uvadét do SirSich souvislosti.



Rovnéz prokdzal schopnost ptipravovat rukopisy védeckych praci pro publikaci
Vv mezinarodnich impaktovanych ¢asopisech. Vystupem préce jsou tfi takové
publikace ve velmi dobrych ¢asopisech (2 v JBC a1 v MBC — zde je prvnim
autorem), autor disertace je navic spoluautorem dvou dals$ich vyznamnych
publikaci (CS — zde je prvnim autorem, NAR), vzniklych mimo rdmec feSeni
disertace..

Prace podle mé jednoznacné spliuje poZadavky na disertacni praci a
navrhuji jeji prijeti.

Po formalni strance nemam krom¢ fidce se vyskytujicich preklepi K praci
pfipominky.
K praci mam nasledujici otazku:

Mohl by se autor pokusit schématicky znazornit vliv signalizace ptes SCIMP na

funkci APC?
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