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V Praze, 29.¢ervna 2020

Re: Posudek skolitele na diplomovou praci Be. Tadease Kalvody “Studium konformacéniho
chovani kratkych peptidovych fragmentli metodami kvantové chemie® obhajované na katedie

fyzikalni a makromolekularni chemie Piirodovédecké fakulty Univerzity Karlovy v Praze.

Predkladana diplomova prace Bc. Tadease Kalvody (diplomanta) shrnuje vysledky vice nez
rocniho vypocetniho Usili, které by mohlo vést k lepsimu pochopeni fyzikalné chemickych principt
urCujicich trojrozmérnou strukturu proteini. Touto tématikou se v poslednim pil stoleti zabyval
nespocet badatelskych skupin a ziskané vysledky a pokrok v této oblasti jsou vskutku obdivuhodné.
V periodicky se opakujici soutézi CASP (The Critical Assessment of Protein Structure Prediction)
dosahuji mnohé z pocitacovych algoritmti vyznamnych uspécht v predikci struktur (Gcastnikim
soutéze) neznamych proteint. V poslednim méfeni dokonce porazil algoritmus AlphaFold
spole¢nosti Google, Inc., zaloZeny pln¢ na strojovém uceni (artificial intelligence, deep learning, ...)
ostatni ,,standardni programy zalozené z¢4sti na fyzikalnich principech, z€asti na znalosti znamych
proteinovych struktur.

Usili diplomanta §lo opa¢nym smérem, tedy od podrobného mapovani konformaéniho
prostoru jednotlivych aminokyselin a dipeptidi metodami kvantové chemie a pokrocilymi
solvata¢nimi metodami; bez jakychkoliv dalSich znalosti o struktufe znamych proteint (takzvané
z prvnich principl, ab initio). Data ze znamych proteinovych struktur byla nicméné pouzita jako
reference pro srovnani konformacnich prostori a energetické Skaly. Diplomant se v praci, ktera
zahrnovala stovky miliénil kvantové-chemickych vypoctli metodami SQM (semi-empirical quantum
mechanics) a stovky tisic ¢i nizkych milionti vypocti metodami funkcionalu elektronové hustoty
(DFT) snazil o uplny popis konformacéniho prostoru, coz se mu povedlo u jednotlivych aminokyselin
a vybranych dipeptidi. Z obrovské mnozstvi cennych vysledkd, kde samo o sob¢ efektivni
zpracovani dat vyzadovalo divtip a nezmérné Gsili, se snazil odvodit neempiricka pravidla vystavby
proteint. Ukazal, ze obecna pravidla, kterd by naptiklad popsala indukéni krok n-peptid — (n+1)-
peptid, jsou obtizné formulovatelna, existuji-li viibec. Na druhou stranu uz Cisté na této zakladni
urovni vystavby proteinil velmi zfetelné a pfirozené vyvstavaji znama empiricka pravidla jako
naptiklad Ramachandraniiv diagram. Diplomova prace také poukazuje na dosud nepiilis

prozkoumané vzajemné ovliviiovani konformacnich prostort sousednich aminokyselin.



Mohu se v§i odpovédnosti fict, Ze diplomant na své praci pracoval zodpovédné a svédomit¢.
Domnivam se, Ze vysledky v diplomové praci publikované, jsou zakladem pro jednu nebo dvé
kvalitni publikace v pfednich oborovych ¢asopisech.

Co se tyce formalni a stylistické stranky, mohu konstatovat, Ze prace byla napsana v ceském
jazyce, je z mého pohledu velmi ¢tiva, a ma rozsah pfiblizné€ 80 stran véetné zevrubného tivodu. Jako
Skolitel (vedouci prace) mohu s klidnym svédomim diplomovou praci Bc. Tadease Kalvody doporucit
k dalSimu fizeni. Je-li mou povinnosti navrhnout i celkovou znamku, dovolil bych si navrhnout

znamku vyborné.
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