Oponentsky posudek

na doktorskou diserta¢ni praci Mgr. Katefiny Pavlaskové nazvanou: ,,Hmotnostni

spektrometrie v protetice: strukturni biologie a klinické aplikace.*

Ve své doktorské disertatni praci se Mgr. Katefina Pavladskova zabyva rtznymi
technikami hmotnostni spektrometrie. Hlavni pozornost je vénovéna studiu terciarni struktury
a protein-proteinovych interakci pomoci metody chemického zesiténi s MS analyzou. Prvni
cast prace obsahuje teoreticky uvod, ktery charakterizuje principy pouzitych metod a
modelovych systému. Druha ¢ast prace se sestava ze separati 5 publikaci a 2 manuskriptl na
diskutované téma. Vysledky jsou diskutovany v ramci tii ¢asti. V prvni ¢asti prace se Mgr.
Katefina Pavladskovd zaméfila na mapovani interakci u tii modelovych systémii:
v homodimeru lidského proteinu 14-3-3 zeta, komplexu proteinu 14-3-3 zeta s regulaéni
doménou tyrosinhydroxylasy a systému dvou membranovych proteinti cytochromu P450 2B4
a cytochromu b5. V druhé casti prace byly pomoci MS studovany proteinové profily
houbovych spor kment Aspergillus a Pseudallescheria. Tteti ¢ast prace piedstavuje MS
piistupy pouzité pii feSeni nékolika konkrétnch protetickych a lipidomickych projekti.

Prace Mgr. Katefina Pavlaskové ukazala, ze techniky sitovacich reakci s naslednou
MS analyzou jsou vhodnymi nastroji ke studiu protein-proteinovych interakci, ktera mize
ukézat pfitomnost solnych mustkil, moZnou prostorovou orientaci dvou proteinli ¢i presné
identifikovat, které aminokyseliny se Ucastni interakce dvou proteind. Ziskané informace
mohou byt vyuzity i pro in silico modelovani interakci v komplexu dvou proteind. Mgr.
Katetina Pavlaskova déle piedvedla, Ze metoda MALDI-TOF MS poskytne béhem n¢kolika
minut informaci o stavu proteomu za pouziti malého mnozstvi vzorku a mize u¢innéji doplnit
¢1 nahradit klasické metody jako napt. 1D elektroforézu, kterd vyzaduje vétsi mnozstvi
materidlu a trva vcetné vizualizace elektroforegramu podstatné déle. Déle byly pomoci
techniky peptidového mapovani PMF identifikovany nové alergeny v pSenici.

Predlozend doktorskd disertacni prace také predstavuje, unikatni a elegantni metodu na

ur¢ovani polohy dvojné vazby v molekule analytu pomoci oxidace béhem NALDI MS.

Mgr. Katefina Pavlaskovd je autorkou 5 publikaci (prvni autorkou 2 publikaci)
otiSténych v kvalitnich mezindrodnich casopisech. Zvlast¢ bych vyzdvihla publikaci
v Casopise Analytical Chemistry s IF 5.8. Soucasti doktorské disertace jsou i dva manuskripty

publikaci, odeslanych do tisku (na obou z nich je Mgr. Pavlaskova prvni autorkou nebo ma



sdilené prvni autorstvi). Prace je psana Cesky, formalni Groven a grafické zpracovani je

vynikajici.

K problematice diskutované v doktorské disertaéni prdci mam pouze tfi drobné

dotazy:

1. Pii studiu dimeru 14-3-3 proteinu jste pro chemické zesitovani pouzivala ¢inidlo
karbodiimid EDC. Pro¢€ jste si vybrala pravée toto ¢inidlo a pro¢ nebyla pouzita i jina
crosslinkac¢ni ¢inidla napt. DSS, DSG ¢i DTSSP?

2. Proc jste si pro predikci interakce cytochromu P450 2B4 s cytochromem b5 vybrala
praveé program HADDOCK?

3. Mohla byste stru¢né shrnout hlavni vyhody metody H/D vymény pii studiu protein-

proteinovych interakci a srovnat ji s jinymi metodami?

Zavérem konstatuji:

Piedlozena doktorské disertacni prace Mgr. Katefiny Pavlaskové predstavuje cenny
ptinos pro rozvoj hmotnostni spektrometrie v proteomice a strukturni biologii. Prace je psana
srozumitelng, pecliveé, vysledky byly publikovany v kvalitnich mezinarodnich casopisech.
Autorka ve své disertacni praci dokdzala, ze je vyspélym védeckym pracovnikem, schopnym
samostatné vyzkumné prace.

Jelikoz ptedlozenda prace Mgr. Katefiny Pavladskové vice nez vyhovuje vSem

pozadavkiim kladenym na doktorskou disertacni praci, plné€ ji doporucuji k pfijeti.
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