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Nidzov témy: Uloha proteinu Bxil v bunkovej fyziologii kvasinky Saccharomyces cerevisiae
(VS, KL)

Anotdcia: Kvasinkovy protein Bxi-1 (alternativne oznacovany ako Ybh3) je homolégom
evolucne konzervovaného proteinu BI-1, s preukdzanym regulacnym antiapoptotickym efektom
v cicav¢ich bunkach. Apoptoticka funkcia Bxi-1 bola v minulosti tiez testovanad, avsak s pozorovanim
protichodnych vysledkov. Novsie Stadie ukazuju, Zze Bxil lokalizovany v membrane
endoplazmatického retikula, pravdepodobne funguje ako selektivny vapnikovy kanal, ktory
v odpovedi na urcité stimuly uvoltiuje iény Ca?* z endoplazmatického retikula do cytosolu bunky.
Cielom diplomovej prace bude s vyuzitim kvasinkovych dele¢nych mutantov skiimat aka je tiloha Bxil
vo vapnikovej signalizacii a sledovat ako tento protein ovplyviuje fyzioldgiu kvasiniek S. cerevisiae.
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Ndzov témy: Topologické aspekty syntézy dekaprenylfosfoarabinézy v mykobaktériach
(VS, KL)

Anotdcia: Mykobaktérie predstavujui vyznamnu skupinu baktérii zahfmajucu aj patogénne
druhy spdsobujtice ochorenia, ako je tuberkuldza. Ich typickym znakom je komplexna bunkova stena,
ktora zohrava doélezit tlohu v ochrane bunky, patogenite a ich prirodzenej odolnosti vo¢i mnohym
antibiotikdm. Dolezitou sucastou tejto Struktary je arabinogalaktan, ktorého biosyntéza zdavisi
od dostupnosti cukornych prekurzorov. Dekaprenylfosfoarabinéza (DPA) predstavuje kIicovy donor
arabindzy pri syntéze arabinanovych zloziek bunkovej steny mykobaktérii. Jej biosyntéza prebieha
v niekolkych enzymatickych krokoch asociovanych s cytoplazmatickou membranou. Cielom prace je
charakterizovat biosyntézu DPA v mykobaktéridch z pohladu topologickej organizdcie zticastnenych
enzymov a reakcii tejto drahy.
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Ndzov témy: Biosyntéza fosfatidylinozitolmanozidov v mykobaktériach: funkcna
charakterizacia neznamych proteinov. (VS, KL)

Anotacia: Fosfatidylinozitol a jeho derivaty, fosfatidylinozitolmanozidy, predstavuju kIucové
komponenty bunkového obalu mykobaktérii, medzi ktoré patri aj povodca tuberkuldzy - baktéria
Mycobacterium tuberculosis. Tieto molekuly zaroven tvoria zakladné stavebné jednotky komplexnych
lipopolysacharidov, ktoré vyznamne prispievaju k patogenite tejto baktérie. V ramci génového klastra,
ktory kdéduje enzymy zapojené do prvych krokov biosyntézy fosfatidylinozitolmanozidov, boli
identifikované dva gény s doposial nezndmou funkciou. Cielom projektu je pomocou kombinacie
genetickych, biochemickych a proteomickych pristupov objasnit tlohu proteinov kédovanych tymito
génmi.
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Ndzov témy: Mozné zapojenie proteinu Bxil do vapnikovej homeostazy kvasinkovych
buniek. (VS)

Anoticia: Uloha proteinu Bxil v bunkach nie je doteraz jednoznacne objasnena. Napriek jeho
alternativnemu oznaceniu Ybh3 reflektujicemu potencidlne priame zapojenie do drah regulovanej
bunkovej smrti sme preukazali, Ze tento membranovy protein lokalizovany v endoplazmatickom
retikulu nie je v kvasinkdch priamo potrebny pre aktivitu heteroldgne exprimovanych proteinov rodiny
Bcl-2, hlavnych regulatorov cicavcej apoptdzy. S najvacsou pravdepodobnostou sa jednd o vapnikovy
kanal, ktory modulaciou koncentracie vapenatych iénov v cytoplazme komplexne ovplyviiuje rézne
bunkové procesy. Zamerom je vyuzit nas kvasinkovy systém na objasnenie jeho funkcie v bunkovej
odpovedi na r6zne druhy stresu.
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Ndzov témy: Biosyntéza arabinogalaktinovej domény bunkovej steny v mykobaktériach
(VS, KL)

Anotdcia: Povodca tuberkulézy, baktéria Mycobacterium tuberculosis, sa vyznacuje jedine¢nou
a Struktirne komplikovanou bunkovou stenou, ktora je ucinnou ochrannou vrstvou patogéna.

Arabinogalaktdan je rozvetveny heteropolysacharid bunkovej steny, ktory je esencidlny pre
zivotaschopnost mykobaktérii. Diplomova praca bude zameranad na Stadium vybranych enzymov
vystavby arabinogalaktdnovej domény bunkovej steny s ciefom prispiet klepSiemu pochopeniu
komplexného procesu vystavby mykobakteridlneho bunkového obalu.
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Ndzov témy 1: Enzymy glyoxylatového cyklu v kvasinkach (VS, KL)

Anotdcia: Mikroorganizmy a rastliny dokdzu pomocou glyoxylatového cyklu premienat
substraty s dvojuhlikovou kostrou na produkty so 4 uhlikmi vyuzitelné na syntézu stavebnych

sacharidov. V kvasinkach Saccharomyces cerevisiae sa lokalizacia enzymov glyoxylatového cyklu meni
v zavislosti od pouzivaného zdroja uhlika. V kvasinkdch Candida parapsilosis nie st informacie
o vnutrobunkovom umiestneni komponentov tejto metabolickej drahy, ale boli u nich pozorované
rozdielne poziadavky na funkény cyklus pri utilizacii hydroxyaromatickych molekul. Diplomova praca
bude zamerana na analyzu aktivity a lokalizacie enzymov glyoxylatového cyklu za r6znych rastovych
podmienok, ktora prispeje k lepsiemu pochopeniu odozvy bunkového metabolizmu na zmeny
prostredia.
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Ndzov témy 1: Bioprospecting nekonvencnych druhov kvasiniek (VS)

Anotdcia: Kvasinky st jednobunkové huby, ktoré predstavuju vynikajice modelové organizmy
v biomedicinskom vyskume. Diverzita nekonvenénych druhov kvasiniek otvdra nové moznosti ako
pre biotechnologické aplikacie, tak aj pre Stadium kItucovych biologickych procesov pristupmi
komparativnej a funkcénej genomiky. Projekt diplomovej prace bude zamerany na bioprospecting
nekonvencénych druhov kvasiniek a analyzu ich genémovych sekvencii.
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Ndzov témy 1: Mechanizmy udrziavania mitochondrialneho membranového potencialu
u trypanozomatid s redukovanym dychacim retazcom (VS, KL)

Anotdcia: Trypanozomatidy predstavuju evolucne start vetvu obligatnych parazitov, ktoré sa
vyznacuju pozoruhodnou variabilitou v enzymovom zlozeni a funkcii mitochondrii. Kltuc¢ovym
faktorom pre integritu mitochondrie st respiracné komplexy, ktoré translokaciou proténov generuju
membranovy potencidl (AWn). Tento elektrochemicky gradient je nevyhnutny pre transport molekul
cez membranu a syntézu ATP v procese oxidacnej fosforylacie. Architektira dychacieho retazca
trypanozomatid vykazuje vysoku mieru diverzity — od komplexnych a rozvetvenych systémov
(Trypanosoma brucei) az po extrémne redukované formy (Vickermania ingenoplastis). Cielom diplomovej
prace je objasnit mechanizmy generovania membranového potencidlu u trypanozomatid s ¢iasto¢nou
alebo uplnou absenciou klasickych respiracnych komplexov. Stanoveny ciel bude realizovany
prostrednictvom priameho merania AW za vyuzitia selektivnych inhibitorov dychacich komplexov a
transportérov. Stucastou metodiky bude monitorovanie viability buniek, meranie spotreby kyslika
(respirometria) a kvantifikacia produkcie ATP jednotlivymi mitochondridlnymi metabolickymi
drdhami.
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Ndzov témy: Acylacia mykobakterialnych manolipidov. (VS, KL)

Anotdcia: Fosfatidylinozitolmanozidy su Specifické lipidy tvoriace doleziti sucast
mykobakteridlneho bunkového obalu, pricom ovplyviiuju jeho Struktaru, permeabilitu a v pripade
patogénnych kmenov aj interakcie s hostite[skym organizmom. Ich modifikacie, ako napr. pridavanie
acylovych zvyskov, su dolezité nielen pre Struktirnu stabilitu membrany, ale aj pre biologicku funkciu
tychto lipidov. Cielom diplomovej prace je pomocou systematického skriningu kmenov Mycobacterium
smegmatis, v ktorych je expresia vybranych esencidlnych génov znizend pomocou CRISPR,
identifikovat a charakterizovat acyltransferazu zodpovednu za pripojenie druhého acylového zvysku
na molekuly tychto manolipidov.
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Nizov témy: Stadium kvasiniek, ktoré metabolizuji niektoré hydroxybenzoové kyseliny
a fenoly. (VS, KL)

Anotdcia: Pribuzné druhy kvasiniek z ,,CTG” kladu Saccharomycotina (napriklad Candida
parapsilosis a Candida albicans) mdzu vyuzivat ako rastové substraty aj rozne hydroxyaromatické latky
(kyselinu 3-hydroxybenzoovt, kyselinu 4-hydroxybenzoovd, hydrochinén a dalsie). V plazmatickej
membrdne buniek sa nachddzaja transportéry pre import tychto latok, ktoré su nasledne
metabolizované 3-oxoadipatovou alebo gentisatovou drahou. Cielom prace je skiimat kvasinkové gény
a proteiny potrebné pre metabolizmus uvedenych zlticenin.
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Ndzov témy: Analyza protinadorového tcinku syntetickych latok na bunkové linie in vitro
Anotdcia: Diplomova praca sa zameriava na Stadium tcinkov vybranych syntetickych latok
na nadorové bunky v podmienkach in vitro. Cielom prace je analyzovat ich vplyv na proliferaciu,
apoptézu a metabolickti aktivitu nadorovych buniek a posudit ich potencidlne vyuzitie
v protinadorovej liecbe. Praca zahfna experimentalnu cast, v ktorej budu aplikované r6zne koncentracie
testovanych latok na vybrané nddorové bunkové linie a ¢asy inkubacie, a teoreticku cast, ktora poskytne
prehlad o stcasnom stave vyskumu v oblasti syntetickych protinadorovych zltcenin.
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Ndzov témy: Prediktivne markery nestability aterosklerotického plaku a rizika akutnej koronarnej
prihody

Anotdcia: Ochorenia koronarnych artérii sii najcastejSou pricinou morbidity a mortality aj
napriek vyznamnému pokroku v ich liecbe. Sicasny vyskum sa zameriava na identifikaciu rizikovych
jedincov s vulnerabilnymi aterosklerotickymi plakmi v korondrnych artériach este pred ich prasknutim.
To vyzaduje najst Specifické biomarkery schopné odhalit nielen aktivny zranitelny plak ale tiez
monitorovat riziko jeho progresie a ruptary. R6zne biomolekuly zahrnuté v procesoch tvorby penovych
buniek az po destabilizaciu plakov, ako je faktor stimulujici koléniu makrofagov (M-CSF), monocytovy
chemotakticky protein-1 (MCP-1) a myeloperoxidaza (MPO) sa uvoltiuju do krvnej plazmy/séra a preto
mozu byt vhodnymi markermi postidenia nestability plaku a rizika akutnej koronarnej prihody.
Vzhladom na to, Ze tieto faktory su lokalizované v aktivovanych leukocytoch, selektovany panel
cytokinov (pro-zépalové a proti-zapalové interleukiny) bude komplementovat postdenie rozsahu
zapalového procesu ajeho zapojenie do procesov aterosklerdzy. Z klinického hladiska, skimané
biomarkery mozu rozlisit pacientov s nestabilnymi, aktivnymi plakmi (infarkt myokardu) od pacientov
so stabilnymi, neaktivnymi plakmi (chronické kardivaskularne ochorenie a hypertenzia) a prediktovat
riziko neocakavanych koronarnych prihod. Okrem toho mo6zu byt potencialnym terapeutickym cielom,
ktory by smeroval k zniZeniu predcasnej morbidity a mortality na choroby koronarnych artérii.

Ciel prace:

1. stanovenie sérovej hladiny myeloidnych markerov (M-CSF, MCP-1, MPO) a zapalovych
markerov (IL-6, IL-8, IL-10, IL-17A, IL-12/IL-23) — metéda ELISA

2. stanovenie sérovej hladiny celkovych lipoperoxidov (LOOH) — spektrometricka metdda

3. vyhodnotenie hladiny markerov myleoidnych a zapalovych procesov ako aj oxidac¢ného
poskodenia lipidov

4. vyhodnotenie vzajomnych vztahov (korelacnd analyza) medzi hladinami Specifickych

biomarkerov, lipidovych rizikovych indexov a parametrami klinického vySetrenia pacientov a tiez
postdenie potencialneho rizika nestability aterosklerotického plaku v studovanom stbore pacientov.
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