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Mikromanipulace savéich oocyti a embryi - biologické a epigenetické hledisko

Piedlozena disertaéni prace Mgr. Heleny Fulkové je vypracovéna na zékladé soustfedéné
experimentalni prace, ktera vyustila v publikaci 13ti ptivodnich védeckych praci. Préace je
sepsana v angli¢tin€ a je uvedena velmi zdafilym literdrnim ivodem, ktery je zaméfen na tfi
dtilezité aspekty epigenetické dédi¢nosti, na metylaci molekuly DNA, na posttranslacni
jader. Pfedstaveni celé problematiky je zaloZeno na nejsoucasnéjsich literarnich tdajich a je
psano velmi kompaktni formou, kterd svéd¢i o tom, Ze autorka piedstavila sviij
experimentalni obor v podob¢ n€kolika souhrnnych ¢lank.

ProtoZe rozsah experimentélni prace, ktery je zafazen v praci, je skute¢né uctyhodny, jsou
publikace fazeny tak, aby vytvarely logické celky. Prvni tfi prace jsou zaméfeny na
mitochondridlni genom, na onemocnéni zplisobend zménami v mitochondridlni DNA a hlavné
pak na moZnost mikromanipula¢niho zésahu, ktery by umoznil normalni vyvoj. Jak pfenos
zarode¢ného vacku, tak ptenos prvojader do darcovské cytoplazmy ma nejen technické a
cytologické obtiZe, ale v pfipadé¢ humanni mediciny také sva etickd omezeni. I kdyi savei
oocyty zahdji jaderné zrani v podminkach in vitro spontanné, jaké interakce mezi jadrem,
zarode¢nym véackem, a cytoplazmou je nezbytna k znovuzahéjeni meidézy na molekularni
urovni? V blizkosti jaderné membrany je ¢asto lokalizovana oblast oocytarniho centrozomu
(MTOC). Je mozné, zZe mikromanipulaéni zasah kompromituje budouci ustaveni
plnohodnotného d€liciho vieténka?

Velmi dilleZitou soucasti disertace jsou prace vénované zmé&nam metylace DNA jak po
oplozeni, tak po intracytoplazmatické injekci spermie (ICSI). Srovnavaci pohled na priibéh
demetylace sam¢iho i sami¢iho genomu v prib&hu ¢asné embryogeneze u mysi a prasat
upozornil na podstatné mezidruhové rozdily. Tento fakt nepochybné uréuje i potfebu
odliSnych kultiva¢nich podminek pro vyvoj embryi v podminkach in vitro. Ve vztahu k ICSI
bych se rad zeptal autorky, ktera vyvojova stadia v prib&hu spermiogeneze by povazovala za

bezpecna pii pouziti v asistované reprodukci?



Brilantni metodika pfenosu jader u savcii je velkou pfednosti experimentéalniho pfistupu
disertace, protoZe umoziiuje feSeni jedineénych biologickych situaci. Soustavna studie
metylace, respektive demetylace chromatinu somatickych bunék a maternalniho a
paternalniho genomu je toho dokladem. Pfedpoklada autorka, Ze jiz pfiSel ¢as, aby globalni
pohled na zmény v genomu zérode¢né nebo somatické buiiky byl nahrazen experimentalnim
pfistupem k jednotlivym gentim nebo skupindm genti?

I kdyz ¢lanek publikovany v €asopisu Science neni zahrnut v disertaci, je evidentni, Ze
predstavuje dalsi logicky krok na epigenetické cesté autorky. Jadérko oocytu po dokonéeni
rustové faze neobsahuje rDNA, ale je mistem, kde je lokalizovano velké mnoZstvi
ribonukleovych kyselin a proteint. Bylo by moZné, tfeba na zakladé proteomovych studii
jadérka, odhadnout, ktera(é) komponenty jadérka jsou rozhodujici pro ustaveni jadérka
(Jadérek) po oplozeni?

V diskusi by bylo jist¢ Zadouci se bliZe vyjadfit k mechanizmu, ktery vede k uml¢ovani
transkripce u oocytli na konci riistové faze. Pozorovali jste rozdily mezi RNA polymerazou II

a RNA polymerazoul ?
PredloZena disertacni prace je metodicky i publikadn& naprosto jedine¢na. Praci doporuduji

jak k obhajobg, tak k ziskani titulu PhD.
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