Oponentsky posudek

Doktorska disertaéni prace, autor Mgr. Alicja Barbara Vesela:
“Study of function and molecular architecture of fungal nitrilases applicable in
biocatalysis*

Oponent: Prof. Ing. Tomas Macek, CSc.

Mgr. Vesela se ve své disertacni praci vénuje mnohostrannému studiu funkce a molekularni
architektury fungalnich nitrilas vyuzitelnych v biokatalyze. Hned uvodem bych rad uvedl, ze
se jednd o velmi zdatilou praci, jejiz téma je vysoce aktudlni, nejen proto, Ze se jedna o velmi
vyrazné zlepSeni oproti konvenénim metodam hydrolyzy nitrild, ale také vzhledem
k moznému vyuziti v bioremediaci. Prace je vyznamna zejména proto, ze disertantka vyuziva
inovativnim zpusobem nejmodernéjSich pfistupti synthetické biologie a metabolického
inzenyrstvi zpisobem, ktery umozni obdobné fesit i jiné syntetické reakce.

Disertace byla vypracovdna V Laboratofi biotransformaci Mikrobiologického ustavu
Akademie véd CR. Pfedlozena disertaéni prace méla za cil vyuzit inzenyrské piistupy pro
pfipravu novych nitrilas a jejich aplikaci v pfipravé primyslové vyznamnych latek, jako
prekursorti protinadorového 1é¢iva taxolu nebo v hydrolyze (R,S)-mandelonitrilu. Takova
prace piedstavuje rozsahly soubor tkoli a nemohla ani byt pojata jinak nez vysoce
komplexn¢. Disertantce se zdatilo velmi dobie skloubit vystupy vyhledavani sekvence novych
nitrilas v genomech vlaknitych hub a bakterii s expresi téchto genu v E. coli, s jejich
biochemickou charakterizaci, strukturni analyzou a modelovanim. Vyvrcholenim prace je
aplikace ziskanych novych nitrilas v hydrolyze primyslov€ vyznamnych substrati a
optimalizace produkéniho procesu v laboratornim métitku, coz poskytlo hmatatelné a unikatni
vysledky.

Na zahrnuty objem experimentalni prace hodnotim disertaci jako zcela pfimétenou a dobie
vyvazenou. Ze 143 stran je 25 stran vénovano velmi dobie zpracovanému a ¢tivému avodu do
problematiky, ktery pfedstavuje vynikajici literarni ptehled. Je zde hutné a srozumitelné
shrnut souCasny stav této fascinujici a rozvijejici se problematiky. Materidl a pouzité
metodiky jsou popsany podrobné v publikacich, které jsou ptilohou prace. Vysledky a jejich
diskuse jsou presentovany piehledné na 35 stranach. Zde jsou vysledky dobie diskutovany ve
svétle idaji zahrani¢nich praci, ostatné jinak by ani nemohly byt publikovéany v prestiZnich
Casopisech. Na zminéné kapitoly navazuje bohaty seznam pouzité literatury, ktery zahrnuje
ptres 200 polozek, citované ¢lanky byly pouzity nejen v piehledu dosavadnich znalosti, ale
bohaté téz v diskusi. Autorka presentuje vysledky riznych metodickych pfistupd, je ziejmé,
ze zvladla siroké spektrum metod mikrobiologie, biochemie, molekularni biologie,
bioinformatiky i analytiky, v mite potfebné pro splnéni narokt zadani.

Dulezité je, ze Mgr. Vesela je spoluautorkou tfinacti publikaci, z nichz u ¢tyf je prvnim
autorem. Disertantka se podili také na deseti konferencnich presentacich. VSechny tyto prace
povazuji za vyznamné pro predlozenou disertacni praci, nebot’ ukazuji vysledky i metodické
zazemi pro feSeni ukoll disertace. Publika¢ni aktivitu uchazecky lze tedy hodnotit jako
vynikajici. Prace shrnuje velké mnozstvi experimentalnich vysledkt a ukazuje na pili i



invenci jak autora, tak i Skoliteld. Pfedlozena prace je nespornym piinosem ke studiu a
piipraveé novych enzymi pro syntetické ucely i pro degradaci rekalcitrantnich polutanti.

Prace je sepsana dobrou anglictinou, ¢tive, estetickd Uprava je velmi dobra, prace pusobi
Cistym a piehlednym dojmem. Nalezl jsem pouze maly pocet pieklepu, jsou oznaceny v praci.
Naptiklad Gibberella se pise se dvéma b, tis je Taxus, nikoliv Taxis... Obsahova i graficka
uroven prace je vysoka. Nemam piipominky, které by snizovaly odbornou troven ptedlozené
prace. Na obr. 1.4 doslo k zdmén¢ kyseliny a nitrilu. Na str. 34 bych uvital uvedeni modelu
pouzitého ke stanoveni toxicity ziskanych metabolitl. Zklamal mne trochu autoreferat, neni
sesity, par preklepd tam je.

Mam drobny dotaz, jaka je podle Vaseho ndzoru perspektiva aplikace takto ziskanych
biokatalyzatori pro remediace kontaminovanych oblasti? Pro syntetické ucely predpokladate
spise vsadkové vyuziti volnych bunék nebo jejich imobilizovanou formu?

Zavér hodnoceni:

Disertace Mgr. Veselé pfinesla fadu novych zajimavych vysledku, jakoZ i podnétd pro dalsi
praci. Autorka prokazal schopnost zvolit vhodnou strategii k feSeni zadané problematiky,
zvladnout a zdokonalit potfebné metody a kriticky zhodnotit dosazené vysledky v kontextu
souCasné¢ho védeckého poznani, a splnil cile zadani. Vysledky odpovidaji soucasnému
celosvétovému rozvoji daného oboru. Publikaéni aktivita Mgr. Alicje Barbary Veselé plné
odpovida narokiim na disertacni praci.

Twviréi schopnosti prokazany: ANO
Prace spliiuje pozadavky na disertaéni praci v oboru Biochemie: ANO

Prace dle mého nazoru splituje veskeré pozadavky kladené na disertacni praci, nenalezl jsem
v ni zadvazné chyby, disertantka prokazala odbornost a zpusobilost k védecké praci a proto
jednoznacné doporucuji piijmout praci k obhajobé.
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