V Praze, 8. zari 2010

Re: Posudek Skolitele a konzultanta na diplomovou praci Bc. Ondreje Guttena
“Modelovani interakce proteinti a peptidl s kovovymi ionty (Modelling of the interaction

of proteins and peptides with metal ions)” obhajované na katedie biochemie PfF UK.

Predkladand diplomova prace Bc. Ondreje Guttena pojednava o pouziti teoretickych
metod pro studium selektivity vazby iontd kovl k peptidiim a proteinim. Vzdilenym a
ambicidznim cilem celého snaZzeni je navrh novych peptidovych &i proteinovych struktur
selektivné vazajicich vybrané ionty kovl, v idealnim ptipadé vykazujicich i katalytické
vlastnosti. Vlastnim pfedmétem diplomové prace jsou prvni tii az Ctyfi kroky z celého
nékolikastupniového procesu, u kterého bylo jiz prokdzano v predeslych pracich pochézejicich
z nasi laboratofe, ze miize v principu fungovat.

Jde tedy konkrétné¢ o vybér nejvhodnéjsi a nejekonomictéjsi kvantové chemické
metody pro ziskani presnych interak¢nich energii studovanych ionti kovil s ligandy
pfedstavujicimi  vazebné  (,,metal-binding“)  postranni  fetézce v biomolekuldch
(metaloproteinech). Zde bylo porovndnim s referencnimi vypocty metodou vazanych klastri
(CCSD(T) — dnes zlaty standard kvantové chemie) ovéteno, ze pouziti Mollerovy-Plessetovy
poruchové metody druhého tadu (RI-MP2) Ize dosahnout vysledkl témét identické piesnosti,
zatimco populdrni DFT (density functional theory) metody tolik piesné nejsou. RI-MP2
metoda je pfitom o nékolik fadi ekonomictéjsi nez CCSD(T), a co do vypocetni narocnosti
srovnatelnd s ekonomickymi DFT vypocty.

Ve druhé ¢asti prace bylo ukazano, Ze selektivita vazby iontu kovu je ddana primarné
strukturou prvni koordinaéni sféry, tedy aminokyselinovymi zbytky, které se pfimo ke kovu
vazi, coz je nesmirng dileZzité zjisténi pro vlastni nadvrhy selektivnich mist, zacinajici vybérem
nejvhodnéjsi kombinace aminokyselinovych zbytkli pro kazdy ze studovanych kovi. Pravé
vypocet struktury komplexti osmi vybranych dvojmocnych iontli kovil v péti nejbéznéjsich
koordinac¢nich geometriich se vSemi kombinacemi kovovaznych zbytkli (dohromady kolem
120 000 kvantové chemickych vypoctl) je hlavni, byt obtizné sd¢litelny, vystup této
diplomové prace. Kone¢n¢ je nastinén vznik programu, ktery bude sklddanim proteinovych
fragmentli ze znamych proteinovych struktur z PDB databaze vytvaiet nové strukturni

kovovazné motivy.



Diplomovou praci Br. Ondreje Gutten s radosti doporuCujeme k obhajobé a Ondreje
hodnotime jako velmi pracovitého a talentovaného studenta, coz plné koresponduje s vysokou

urovni studentti katedry biochemie PfF UK.
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