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Ustav arganické chemie a biochemie

V Praze, 28.3.2020
Posudek skolitele k disertaéni praci Mgr. Jana Skerleho

Mgr. Jan Skerle pracoval na své disertaéni praci pod mym vedenim v Ustavu organické chemie a biochemie AV
CR v.v.i. (UOCHB) v letech 2011 a% 2020 a soubé&zné byl zapsan k postgradualnimu studiu v oboru Biochemie na
Pfirodovédecké fakulté Univerzity Karlovy v Praze. Ve své disertacni praci se doktorand zabyval
intramembranovymi proteasami z rodiny rhomboid(, zejména studiem jejich substratové specifity, mechanismu
a jejich biologickymi funkcemi v bakterii Escherichia coli. Naprosta vétiina prace probihala v UOCHB, ale také ve
spolupraci s prednimi zahrani¢nimi pracovisti v Evropé a v USA.

Ve své praci byl Mgr. Skerle Uspésny, i kdy? doba trvani studia se protahla daleko za nase ocekavani.
Jednim z ddvod( byla narocénost tématu, ale predevsim nestastnd shoda okolnosti ohledné publikovani
prvoautorského ¢lanku doktoranda. Ten byl poddn do renomovaného ¢asopisu Biophysical Journal jiz v bfeznu
2018, ovsem porucha mikroskopu a jeho velice zdlouhava oprava mimo nasi kontrolu zpUsobila, Ze misto revize
bylo nutné ¢ldnek resubmitovat, co? cely proces zpozdilo. Clanek byl nakonec pfijat do ¢asopisu Biophysical
Journal v bfeznu 2020.

Po prekonani rlznych technickych prekazek na zacatku studia, jimiz se vSak nenechal odradit, Jan ve
spolupraci s dalSimi ¢leny laboratore prostudoval substratovou specifitu rhomboidu GlpG (Zoll et al. EMBO J
2014), coz umoznilo vyvinout nové, vysoce Ucinné substraty a metody stanoveni aktivity rhomboid® in vitro
(Ticha et al. J Biol Chem 2017), coz nasledné umoznilo vyvoj zcela novych, vysoce Ucéinnych a v podstaté doposud
jedinych prakticky pouZitelnych specifickych inhibitor(i intramembranovych proteas z rodiny rhomboidd (Ticha
et al. Cell Chem Biol 2017). Soubézné s tim Jan intenzivné pracoval na odhaleni biologické funkce rhomboidu
GlpG v Escherichia coli. Pres slibné dilci vysledky se nam vsak tento narocny problém nepodafilo vyresit, a tak
velké mnoiZstvi experimentd, které Jan provadél, a dil¢ich vysledk, které ziskal, se do Zadného c¢lanku nebo do
disertace nedostaly. Urcité presto vsak prispély k védeckému rlstu doktoranda. Zazit a prekonat dil¢i neuspéchy
patfi k velmi cennym zkusenostem védeckych pracovnik.

Doktorand pracoval vytrvale a v dobré komunikaci se Skolitelem. JelikoZ se jako jediny v laboratofi
vénoval genetice a fyziologii E. coli, celou fadu metodik véetné genetickych modifikaci si musel zavést viceméné
sam. Diky rlznorodosti tematiky se tak naucil pouZivat velké mnoZstvi metod a experimentdlnich pfistupt, od
exprese a purifikace membranovych proteinli pfes enzymovou kinetiku, chromosomalni genové manipulace az
k praci s tfirozmérnymi strukturami protein( a biofyzikalnim technikdm, zejména rentgenové krystalografii
proteinl a aplikace metod fluorescence. Ke zvladani novych véci Jan vidy pristupoval bez velkych okolkl a
dokazal prijmout negativni zpétnou vazbu konstruktivné, coZ jsou cenné kvality pro jakékoliv jeho dalsi pisobeni.
Svou prdci Jan také prezentoval na nékolika védeckych konferencich. Janova veseld a spolecenska povaha
prispivala k pratelské pracovni atmosféfe v kolektivu laboratofe. Doktorand splnil vSechny potifebné pozadavky
kladené na disertace Oborovou radou, disertacni praci vypracoval samostatné na kvalitni vécné a formalni drovni
a jednoznacné ji tedy doporucuji k obhajobé.
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