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Posudek Skolitele na doktorskou dizertatni praci Mgr. Hynka Mrazka nazvanou ,,o-N-
acetylgalactosaminidase as a tool in the synthesis of complex oligosaccharide immune
stimulators*

Tématika experimentdlni prace Mgr. Hynka Mrazka v prub&hu &tyf let jeho doktorského studia se
pon¢kud meénila, a zahrnovala isolaci a charakterizaci kli€ovych enzymt fungéalniho ptivodu
nezbytnych pro syntézu komplexnich oligosacharidovych sekvenci, pfipravu novych sacharidovych
mimetik a sledovani jejich interakce sreceptory pfirozenych zabije¢skych bunék pfi
imunomodulacich, studium vlivu glykosylace na funk&ni aktivitu proteinti, a glykomické studie
zmé&n povrchové nadorové glykosylace. Ne ve z ptivodné velmi ambicioznich planti se samoziejmeé
podafilo splnit a dotdhnout az do publikaéniho stddia. Vlastni experimentalni prace se nakonec
soustfedila zejména na rekombinantni expresi unikatniho enzymu o-N-acetylgalaktosaminidasy
zplisné Aspergillus niger, ktery byl vneddvné dob& ziskdn ve spolupracujici Laboratofi
biotransformaci na MBU AV CR. Pfi této experimentélni praci se objevila fada problémi, a n&kolik
vyzkumnych cest nakonec skonéilo ve slepé uli¢ce kdyZz postupné selhala exprese v bakteriich i
kvasince Pichia pastoris. Za této nepfiznivé situace je tfeba ocenit zejména Hynkovu vytrvalost a
samostatnost, kdy se nenechal pocatenimu usp&chy odradit, ziskal zkuSenosti v n€kolika
odbornych skupindch v Praze, a problém se mu nakonec podafilo vyfeSit. Pfi expresi vyse
uvedeného enzymu v kvasince S. cerevisiae byly ziskany velmi cenné vysledky, a to jak z hlediska
zédkladniho poznani tak i praktickych aplikaci. Hlavnim vysledkem doktorského studia Hynka
Mrazka tedy jsou vysledky uvetejnéné v péti publikacich a jedné patentové prihlaSce, pfiCemz na
jedné publikaci (v souCasné dob¢ v tisku) a patentové piihlaSce se Hynek podilel zasadnim
zpusobem jako principialni autor. Mezi dal$i aktivity Hynka v prub&hu doktorského studia, které
bych rad zminil, patii ziskéni grantu GAUK, ktery Hynek velmi samostatné fesil, pravidelnd ucast
na praktikdch organizovanych katedrou biochemie, a uCast na dvou kursech tykajicich se
bioinformatiky v glykobiochemii (Heidelberg 2007), a hmotnostni spektrometrie v glykomice
(Imperial College London 2009).

Vlastni dizerta¢ni prace je predlozena v rozsahu 105 stran zékladniho textu, 79 stran pfiloh,
30 obrazku, a 107 citaci. Prace je psana v angli¢tin€ a ¢lenéna obvyklym zptisobem. V Gvodu je
velmi cennd zejména kapitola o chemickych metodach proteinové glykosylace otevirajici perpektivy
i pro nase dal$i snazeni v ramci evropského projektu COST. Velka pozornost je vénovana popisu
jednotlivych metodik, z nichz fadu kandidat pro svlij vyzkum vyznamnym zptisobem modifikoval
oproti standardnim protokoliim. Diskuse je vécna a otevira perspektivu dal§itho vyzkumu. Vzhledem
k témto okolnostem se domnivam, ze kandidét i prace spliiuji veSkeré pozadavky a plné préci
doporucduji k obhajobé a dal§imu Fizeni.
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