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Zadané cile prace, véetné tématu literarniho piehledu:

Zadani této prace bylo v dusledku vyvoje studovaného problému velmi dynamické:
Plivodnim zadanim bylo: 1. Pfipravit systém pro heterologni produkci a izolaci proteinu
LmbX z biosyntézy linkomycinu 2. Prokazat pomoci funkéniho testovani rekombinantniho
proteinu LmbX jeho hypotetickou funkci pro preménu meziproduktu YT v biosyntéze
linkomycinu (odstépeni glyoxalatu).

Zadani bylo v reakci na vysledky experimenti (pfedpokladana funkce proteinu LmbX se
neprokazala) 1 na nové informace z literatury rozsifeno o testovani produktii mutantniho
kmene Streptomyces lincolnensis s inaktivovanymi geny ImbX, ImbA, a ImbW

Z linkomycinového biosyntetického shluku. A nakonec si vysledky experimentt vyzadaly
dalsi rozsifeni inaktivacnich experimentd o geny ImbY a dvojitou inaktivaci ImbW/ImbX.
Téma literarniho piehledu bylo stanoveno: 1. Obecné principy molekuldrni evoluce antibiotik
2. Genetické a biochemické propojeni biosyntézy linkosamidu, pyrrolobenzodiazepint a
hormaomycinu 3. Propylprolinova biosynteticka draha

Pristup studenta k praci s literaturou:

Prubézna prace s literaturou byla v tomto ptipadé¢ stéZejni, nebot’ pravé nové podnéty

z literatury byly jednim z impulzd pro zmény ptivodni pracovni hypotézy i navrh dalsich
experimentti. A kombinace poznatka z literatury s vysledky téchto experimentd je zakladem
pro konstrukci nové pracovni hypotézy o funkci nejen proteinu LmbX, ale i dalsich proteint
propylprolinové drahy. Umyslné pouzivam Vv posledni vété piitomny ¢as, protoZe tento
proces neskoncil sepsanim diplomové prace, je stale zivy a vyvijejici se. Ackoliv byla
plvodni prace stavéna jako standardni aZ rutinni diikaz funkce jednoho z biosyntetickych
proteint, stala se v prib¢hu velmi komplikovanym, ale o to zajimavé;j$im ptib&hem,
hadankou. Petra se tohoto procesu vyzadujiciho aktivni préci s literaturou aktivné ucastni,
nékteré dil¢i hypotézy sama formulovala, mj. jako disledek prace s literaturou a s
databazemi sekvenci (ndvrh funkce proteinu LmbA).

Pristup studenta K praci v laboratofi (pfistup pii uceni se novych metod, aktivita,
samostatnost, systematicnost prace 1 dochazky do laboratote): Plivodné mélo jit pfedevSim o
klasickou praci s rekombinantnim proteinem, vcetné pfipravy genetickych konstruktti pro
jeho produkci. Zminénym vyvojem se zabér rozsifil o inaktivace genti v genomu producenta
linkomycinu a testovani produktii téchto mutantnich kmenti metodami instrumentalni
analyzy. Navic tak bylo nutno komunikovat s analytikem, ale i s organickym chemikem. To
pfi uvahach o funkci LmbX i dalSich proteind. Bylo pro m& milym piekvapenim, Ze Petra
tuto metodickou i komunikac¢ni expanzi s pfehledem zvladala. Na tomto misté chci zminit i
zasluhu Mgr. Stanislava Kadl¢ika, ktery mi jako Skoliteli pomahal v neformalni roli day-to-
day skolitele Petry. I diky nému se dokazala takto vyrovnavat s piekvapivym vyvojem
tématu.

Piistup studenta p¥i sepisovani prace: Zminil jsem velmi dobrou orientaci studentky




Vv literatufe, tu uplatnila pti navrhu osnovy jednotlivych ¢asti prace i pfi jejich sepisovani.
Mg¢l jsem jen minimum préce s korekcemi. Vysledné podoba prace je prakticky totozna

S puvodni Petfinou koncepci. Jsem velmi spokojen s vysledkem vsech ¢asti diplomové prace.
Je ptikladem prace, kde jednotlivé ¢asti nejsou jen proto, ze ,,se to tak vyZzaduje®, kazda
skute¢n¢ plni svou funkci. Literarni ptehled je znalostnim zakladem pro samotnou ¢ast
experimentalni a zejména funkénim odrazovym mistkem pro diskusi, tedy tak, jak to ma byt.
Oproti piivodnimu zaméru se situace vyznamné zkomplikovala, experimenty se vyvijely
jinak, nez byly ptivodni hypotézy, z jednoduchého ptibehu je slozita zapletka. Ale Petra to

v diskusi bravurné zvladla. Samoziejmé jsme jeji osnovu tvofili ve spolecné debaté, ale Petra
se Vv ni neztratila, aktivn€ rozvinula sou¢asné mozné varianty. Vime, ze je jich podstatné vic,
nez je zde publikovano. Ale také vime, jaké experimenty nase soucasné otdzky zodpovi.

Splnéni cili prace a celkové hodnoceni:

Z ptedchoziho textu je zfejmé, ze splnéni cili neni lehké v tomto piipad¢ hodnotit. Je zfejmé,
ze puvodni cile naplnény nebyly, ptfedpokladana funkce proteinu LmbX se neprokazala. Ale
prace dokazala starou hypotézu nahradit novou. Pfedpokladame, Ze LmbX je isomerasa
dvojné vazby. Z jednoduché piimocaré prace, patficné pro zadani prace diplomové, vznikl
slozity propletenec hypotéz modifikujici nejen funkci proteinu LmbX, ale revidujici celou
biosyntézu propylprolinu. To je idedlni vychozi stav pro start prace dizertacni a Petra chce na
problematice pokracovat ve svém doktorském studiu. A ja to vitdm.
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