Posudek oponenta na disertani praci RNDr. Zuzany Vokacové:

Vypocéty parametru spekter NMR
a jejich uziti ve strukturnim modelovani biomolekul

Piedlozena prace sestdva z 48 stran anglicky psaného uvodniho textu a sedmi pfilozenych publikaci.
V teoretické Casti je postupné pojednéano o zakladech kvantové chemie, klasickém molekularnim
modelovani a vypoétech parametri NMR spekter. Dale jsou popsany nejdileZitéjsi vysledky
ziskané autorkou v oblasti zavislosti parametri NMR spekter na struktufe nukleovych kyselin
(jednotlivych bazi, dinukleotidi ¢i bazi interagujicich prostfednictvim vodikovych vazeb).

Magnetické pole jadra atomu pusobi na elektrony a nepiimo tak ovliviiuje magnetické pole
pro ostatni jadra atomi v molekule. ProtoZe je tato nepiima spin-spinova interakce zprostiedkovana
elektronovym obalem, je citliva na geometrii molekuly. Experimentalné 1ze obvykle ziskat data pro
atomy oddélené jednou az tremi vazbami. U fady molekul byla empiricky uréena zavislost mezi
konformaci a hodnotami NMR parametri — Karplusova pravidla. V souc¢asné dobé¢ je aktudlnim
tématem ziskavani NMR parametri prostiednictvim ab initio vypoctil.

7. Vokacova zkoumala prostiednictvim kvantové-chemickych vypocti zavislost NMR
parametri na konformaci patefe nukleové kyseliny. Systematicky byly studovany konformace,
které byly nalezeny v krystalovych strukturach ribosomélni RNA. Tyto konformace byly také
pouzity jako startovni bod pro extenzivni molekularné-dynamické simulace. Dale byla podrobné
zkoumana zavislost NMR konstant na velikosti glykosidického torzniho tthlu u guanosinu a
zpiisobu vazby RNA béze a nukleosidu. Pfedmétem zdjmu autorky byly téZ spektralni vlastnosti
pigmentti nékterych fotosystémi a strukturni zavislost NMR parametrti u alaninového dipeptidu.

Podnéty pro diskusi pii obhajobé:
1) V &em tkvi specifika bazi Iglo uzivanych pro ab initio vypocty parametrii NMR spekter.

2) Jaké numerické algoritmy se uplatiiuji v molekularni dynamice pro feSeni pohybovych
rovnic a pro¢? Jak je feSena kontrola teploty a tlaku simulovaného systému.

3) Distribuce hodnot tzv. glykosidického torzniho tthlu v krystalovych strukturach svéd¢i o
existenci energetickych minim v polohach anti a syn. Naproti tomu v datech ziskanych pfi
klasickych molekularné-dynamickych simulacich dinukleotidii jsou patrna tfi minima
energie. Nejde o artefakt pouzitého silového pole?

4) V roce 2007 byla publikovana korekce silového pole AMBER, kterd zajist'uje stabilitu
Sroubovicovitych struktur nukleovych kyselin na velmi dlouhych ¢asovych skalach. Mélo by
né&jaky vyznam zopakovat molekularné-dynamické simulace dinukleotidi s touto variantou
silového pole?

PredloZena prace predstavuje ucelenou sérii originalnich vysledkii velmi dobré arovné, které byly
prezentovany v kvalitnich impaktovanych casopisech. Ziskana data nepochybné budou mit velky
vyznam pro interpretaci experimentalné ziskanych NMR spekter nukleovych kyselin a lze tudiz
odekavat znatny citaéni ohlas. Proto zcela jednoznaéné doporucuji praci pfijmout k obhajob¢ a

uznat ji jako doktorskou disertaci.
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