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Posudek oponenta na disertacni praci RNDr. Zuzany Vokacove:

Vypocty parametru spekter NMR
a jejich uziti ve strukturnim modelovani biomolekul

Pfedlozena prace sestava z 48 stran anglicky psaneho uvodniho tcxtu a sedmi pfilozcnych publikaci.
V teoreticke casti je postupne pojednano o zakladcch kvantove chemie, klasickem molekularnim
modelovani a vypoctech parametru NMR spekter. Dale jsou popsany nejdulezitejsi vysledky
ziskane autorkou v oblasti zavislosti parametru NMR spekter na struktufe nukleovych kyselin
(jednotlivych bazi, dinukleotidu ci bazi interagujicich prostfednictvim vodikovych vazeb).

Magneticke pole jadra atomu pusobi na elektrony a nepfimo tak ovlivnuje magneticke pole
pro ostatni jadra atomu v molekule. Protozeje tato nepfima spin-spinova interakce zprostfedkovana
elektronovym obalem, je citliva na geometrii molekuly. Experimentalne Ize obvykle ziskat data pro
atomy oddelcne jednou az tfemi vazbami. U fady molekul byla empiricky urcena zavislost mezi
konformaci a hodnotami NMR parametru - Karplusova pravidla. V soucasne dobeje aktualnim
tematem ziskavani NMR parametru prostfednictvim ab initio vypoctu.

Z. Vokacova zkoumala prostfednictvim kvantove-chemickych vypoctu zavislost NMR
parametru na konformaci patefe nukleove kyseliny. Systematicky byly studovany konformace,
ktere byly nalezeny v krystalovych strukturach ribosomalni RNA. Tyto konformace byly take
pouzity jako startovni bod pro extenzivni molekularne-dynamicke simulace. Dale byla podrobne
zkoumana zavislost NMR konstant na velikosti glykosidickeho torzniho uhlu u guanosinu a
zpusobu vazby RNA baze a nukleosidu. Pfedmetem zajmu autorky byly tez spektralni vlastnosti
pigmcntu nekterych fotosystemu a strukturni zavislost NMR parametru u alaninoveho dipeptidu.

Podnety pro diskusi pfi obhajobe:

1) V cem tkvi specifika bazi Iglo uzivanych pro ab initio vypocty parametru NMR spekter.

2) Jake numericke algoritmy se uplatnuji v molekularni dynamice pro feseni pohybovych
rovnic a proc? Jak je fesena kontrola teploty a tlaku simulovaneho systemu.

3) Distribuce hodnot tzv. glykosidickeho torzniho uhlu v krystalovych strukturach svedci o
existenci energetickych minim v polohach anti a syn. Naproti tomu v datech ziskanych pfi
klasickych molckularne-dynamickych simulacich dinukleotidu jsou patrna tfi minima
energie. Nejde o artefakt pouziteho siloveho pole?

4) V roce 2007 byla publikovana korekce siloveho pole AMBER, ktera zajist'uje stabilitu
sroubovicovitych struktur nukleovych kyselin na velmi dlouhych casovych skalach. Melo by
nejaky vyznam zopakovat molekularne-dynamicke simulace dinukleotidu s touto variantou
siloveho pole?

Pfedlozena prace pfedstavuje ucelenou serii originalnich vysledku velmi dobre urovne, ktere byly
prezentovany v kvalitnich impaktovanych casopisech. Ziskana data nepochybnfe budou mit velky
vyznam pro interpretaci experimentalne ziskanych NMR spekter nukleovych kyselin a Ize tudiz
ocekavat znacny citacni ohlas. Proto zcela jednoznacne doporucuji praci pfijmout k obhajobe a
uznat ji jako doktorskou disertaci.

V Praze, dne 21.8.2009 RNDr. Ivan Barvik, PhD


