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Nazev prace:
Nestrukturni proteiny virl Zika a Dengue s enzymovou aktivitou

X Prace je literarni reSersi ve smyslu zvefejnénych pozadavkd (pravidel).
[ ] Prace obsahuje navic i vlastni vysledky.

Cile prace (predmét resSerse, pracovni hypotéza...)

Hlavnim tématem prace je dle autorky uloha NS3a NS5 proteina v Zivotnim cyklu
dvou vyznamnych virovych patogenu. Autorka vénovala velkou pozornost
strukturam téchto (ale i dalSich) proteinu s cilem nalézt potencialni cile terapie.

Struktura (Clenéni) prace:
PIné adekvatni bakalarské praci — po strucném uvodu se autorka vénuje podrobné
cili prace a na zavér ma prehled literatury.

Jsou pouzité literarni zdroje dostate¢né a jsou v praci spravné citovany?
Pouzil(a) autor(ka) v reSersi relevantni udaje z literarnich zdroji?

Autorka v praci cituje astronomické mnozstvi literarnich zdroju a citace jsou formalné
pfikladné — jen u jedné prace jsem naSel nekonzistentni format psani nazvu
Casopisu (Brasil et al). Citované zdroje jsou relevantni. Pfi hledani infirmaci o
proteinu 2K jsem vSak zjistil, Ze prace nezmiriuje hned nékolik recentnich praci o
struktufe predevsim Zika viru. Je vSak pravdépodobné , Zze toto opomenuti
vyznamné neovlivni zavéry prace.

Pokud prace obsahuje (nadstandardné) i vlastni vysledky, jsou tyto vysledky
adekvatnim zpusobem ziskany, zhodnoceny a diskutovany?
Neobsahuje.

Formalni uroven prace (obrazova dokumentace, grafika, text, jazykova uroven):

Formalni uroven prace je velmi vysoka — text je vétSinou srozumitelny a
jednoznacny a je vhodné doplnén velkym mnozstvim obrazkd. Mné osobné by vSak
pomohlo, kdyby text obsahoval i obrazek polymerazové domény NS5, protoze je
strukturné slozita a text se Casto odkazuje na strukturni detaily. Nékteré zkratky byly
zavadény dvakrat, coz neni tfeba (DSS, DHF).
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Splnéni cilli prace a celkové hodnoceni:

Cile nejsou podle mé dostate¢né dobfe definovany ani v abstraktu ani v uvodu ani

v abstraktu — respektive se tyto pasaze uplné neshoduiji. V abstraktu se hovofi o
NS3 a NS5 proteinech )bez zdivodnéni pro€ zrovna tyto), v uvodu autorka hovofi o
hlavnich enzymech a o jejich struktufe a funkci a v textu samotném pak pise
nejenom o enzymech ale i o obalovych proteinech. Zminuje také, ze by predkladané
znalosti mohly pomoci v navrhu novych inhibitor( téchto vird, coz bych vzhledem

k laboratofi, kde autorka praci zpracovavala, povazoval za jednotici linii a smysl
prace. V praci samotné se vSak tomuto autorka vénuje jen velmi omezené a to
pfedevsim v zavéreCném shrnuti prace. V praci mi chybélo vysvétleni proC se
autorka soustfedi zrovna na tyto dva viry — pro€ ne jen na jeden z nich ¢i proc jich
nezvazovat naopak jesté vic (tfeba virus zapadonilské horecky). Pokud mélo byt
cilem identifikovat rozdily mezi t€mito viry, které by Slo vyuzit v navrhu specifickych
inhibitoru, tak ani k této oblasti se v textu, podle mne, mnoho informaci nenachazi.
Text se mi misty zdal nelogicky usporadan (napf. na strané 2) a nékteré informace
byly podle mne pfili§ podrobné (napf. popis detailniho mechanismu proteasové
reakce, ktery se tykal vSech proteas).

Text je po mém soudu velmi popisny, jen velmi zfidka se pokouSi néjak hodnotit
vyznam pfedkladanych informaci a vytvaret z nich zavéry. Autorka vSak zpracovala
a shrnula obdivuhodné mnozstvi literatury a splnila tim hlavnim cil bakalarské prace.
Praci jednoznacné doporucuji k obhajobé a navrhuji hodnotit velmi dobfe.

Otazky a pripominky oponenta:

Na strané 11 autorka piSe, ze barely NS3Pro jsou tvofeny Sesti beta-listy, jinde

v textu vSak pouziva pro tyto utvary termin beta-fetézce. Ten prvni neni spravny, ten
druhy neni Stastny, protoze se pouziva mnohem castéji jako ekvivalent slova
,chain“. Domnivam, se Ze spravny termin je hieben. Z hfebenu se sklada list.

V nékterych pfipadech jsem nerozumél formulacim autorky a prosim o vysvétleni
alespon formulace ze strany 16, kde autorka piSe proteasa stimuluje chemickou
energii potfebnou pro rozvinuti dvouretézce RNA.

Na strané 17 jsou dvé&, podle mé&, konfliktni véty na pfechodu odstavcu — jedna,
myslim, tvrdi, Ze se apo a holo formy helikasy neliSi (neni jasné kterého viru) a

v dalSi vété se fika, ze se apo a holo struktury ziky a dengue viru liSi. Opét prosim o
vysvétleni.

Na strané 24 zminujete, ze sekvencni identita NS5 je z 66 % identicka u ziky a
dengue. Jde vSak o dlouhy protein — ktera Cast je nejpodobnéjsi a ktera nejméné
podobna? Lze to néjak vyuzit pfi navrhu inhibitort?

V textu zminujete, Ze virus obsahuje i 2K protein Ci spis peptid. Jde vSak o jediny
protein, o kterém nic konkrétniho nepisete. Pro¢?

Na strané 26, zminujete, ze v polymerazoveé doméné se nachazi dva NLS, které
vSak nesmérfuji protein do jadra. K ¢emu tedy mohou slouzit?
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Methyltransferasy Flavivirl obsahuji Rossmann fold, coz je hezky detail vzhledem
k tomu, Ze struktury obou vir urcili v laboratofi Mi. Rossmanna, po kterém je fold
pojmenovan. Chci se vSak zeptat, zda povazuje Rossmann fold za vhodny cil

inhibitord, vzhledem k tomu, Ze jde o jeden z nejCastéji vyuzivanych fold vibec?

Na zaveér bych Vas chtél pozadat o shrnuti Vasi prace vzhledem k vyvoiji inhibitora.
Ktery z popisovanych proteint povaZujete za nejvhodné;jsi cil pro vyvoj novych
inhibitord. Kde jsou hlavni rozdily ve strukturach proteini mezi Dengue a Zika? Je
mozné vyvinout inhibitor, ktery bude specificky cilit na oba viry soucasné?

Navrh hodnoceni Skolitele nebo oponenta

[ ]vyborng [X] velmi dobfe [ ]dobfe [ ]nevyhovél(a)

Podpis Skolitele/oponenta:

Instrukce pro vyplnéni:
e Prosime oponenty i Skolitele o co nejstruénéjSi a nejvystiznéjsi komentafe k jednotlivym
bodim (dodrzujte rozsah), tuéné vyznacené rubriky jsou povinnou soucasti posudku.




