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Oponentsky posudek doktorské disertacni prace
Mgr. Mikulase Vika
s nazvem: ,,Strukturni analyza biomolekul cyklickou iontovou mobilitou a chemic-
kym zesiténim v plynné fazi ve spojeni s hmotnostni spektrometrii“

DisertaCni prace Mikolase Vlka se opira o pét publikaci, z nichz tfi jiZ proSly recenznim
fizenim a byly publikovany v renomovanych Casopisech (Journal of American Mass
Spectrometry Society, Journal of Physical Chemistry A), zatimco dvé jsou v sou€asnosti v
recenznim Fizeni (Talanta, Journal of American Mass Spectrometry Society). Soubor praci
tematicky spada do dvou hlavnich kategorii, které jsou v souladu s cilem disertacni prace.
Do prvniho tematického okruhu patfi prace, kde se Mikulas Vlk snazi pomoci nativni hmot-
nostni spektrometrie a méfeni pohyblivosti iontll charakterizovat oligomerni (patogenni)
formy beta-amyloidu, ve druhém se nachazi vysledky detailné popisujici struktury produktt
reakci v plynné fazi, které vznikaji kolizné-indukovanou disociaci nebo foto aktivaci mode-
lovych peptidu nebo oligonukleotidi nesoucich aktivovatelnou funkéni skupinu.

Prace je psana v anglickém jazyce a standardné rozclenéna na tfi ¢asti — teoreticky
uvod, vysledky a diskuse a zavér. V teoretickém uvodu autor vysvétluje zakladni principy,
na nichz je postavena biologicka hmotnostni spektrometrie. Popisuje typy a principy mék-
kych ionizacnich technik, rizné druhy analyzatord a metody aktivace molekul v plynné fazi.
Tato Cast je napsana celkem zdafile, nicméné obsahuje nékolik drobnych nepfesnosti,
které by stalo za to opravit a doplnit. Doporucuji zahrnout analyzatory, jako je cyklotronova
rezonance, a rozsifit popis aktivace o procesy jako elektronovy zachyt/pfenos. Dale by bylo
uzite€né rozSifit Cast o infraCervené disociaci s vice fotony a nasledné vysvétlit rozdily mezi
aktivacemi fotony s kratkou a dlouhou vinovou délkou. Druha ¢ast stru¢né popisuje dosa-
zené vysledky a diskutuje v kontextu sou¢asného poznani. Lépe plisobi pasaze, které jiz
prosly recenznim fizenim nez vysledky pouze zaslané do redakce. Hlavné usek popisuijici
strukturni charakterizaci oligomeru beta-amyloidu je mirné zavadéjici. Je samozfejmé, Ze
zvysena kolizni energie ve zdroji, povede k vy$Simu vytéZku nizSich oligomert, otazkou
zUstava, jestli takto vytvorené nizsi oligomery jsou klinicky relevantni. Posledni ¢ast stru¢né
rekapituluje dosazené vysledky a pokousi se o jejich syntézu. Je Skoda, ze Mikulas v této
Casti nezkusil konfrontovat své vysledky s existujici literaturou a nezasadil je do SirSiho
kontextu soucasného védeckého poznani.

Ackoli hodnoceni mlZze pusobit kriticky, Mikulas béhem svého doktorského studia zis-
kal fadu pokroc€ilych dovednosti v analyze biomolekul a prokazal schopnost interpretovat
a prezentovat primarni data. Praci doporucuji k obhajobé a mam nékolik dotaza.

1) Nanoelektrospray nebyl pdvodné navrzen pro pouziti s pruletovym analyzatorem.
Jaka byla puvodni motivace k miniaturizaci elektrospreje a jaky analyzator byl v
tomto kontextu pouzit?
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2) Ve vyctu analyzatoru chybi iontové-cyklotronova rezonance, ktera byla pouzita pro
néktera prilomova méfeni nativnich biomolekul. Mohl byste uvést priklady téchto
mérfeni a vysvétlit jejich dopad na védeckou komunitu?

3) Prace zaslana do €asopisu Talanta popisuje Vvliv kolizni energie na intenzitu jed-
notlivych oligomerl beta-amyloidu. Byla méfena hodnota CCS u v8ech pozorova-
nych oligomeru pfi riznych koliznich energiich? Pokud ano, jaké byly vysledky
tohoto srovnani?

4) Fotoaktivovatelné sondy v soucasnosti rozsifuji potencial strukturni hmotnostni
spektrometrie. Vzhledem k tomu, Ze vétSina experimentu se provadi v kapalné
fazi, zatimco prezentovana data byla ziskana v plynné fazi, vyvstavéa otazka, do
jaké miry jsou data ziskana v plynné fazi vyuzitelna pro strukturni biologii?

V Praze dne 19. 5. 2025

RNDr. Petr Novak, Ph.D.
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