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Posudek disertacni prace Mgr. Barbory Kascakové

»Structural insights into the salivary serpins of Ixodes ricinus”

Disertacni prace Mgr. Barbory Kas¢akové , Structural insights into the salivary serpins of Ixodes ricinus*
je zamérena na krystalografickou analyzu struktury vybranych proteinl ze skupiny serpin(, inhibitor(
serinovych proteaz, vyuzivanych klistaty pfi napadeni hostitelského organismu. Vlastni vyzkum realizovany
autorkou se zabyva krystalizaci proteint, sbérem krystalografickych dat a jejich zpracovanim. Vystupem
vyzkumu a podkladem pro disertacni praci jsou dvé odborné publikace prezentované v renomovanych
odbornych ¢asopisech — Frontiers in Immunology, a Acta Crystallographica, Section D, jedna publikace byla
odeslana k recenzi do ¢asopisu FEBS Journal, ¢tvrta publikace je ve formé pripravovaného manuskriptu. Tri

z publikaci jsou prvoautorské.

Disertacni prace ma celkovy rozsah 174 stran a je tvofena hlavnimi kapitolami Introduction, Material

and Methods, Results and Discussion, Conclusion a References, a je psdna v anglickém jazyce.

Kapitola Introduction struéné uvadi Ctendre do problematiky vyskytu serpinl v pfirodé, jejich
strukturniho usporadani i mechanismu puUsobeni. Kapitole, coby Uvodu k disertacni praci, ponékud schazi
konkrétnéjsi specifikace cili prace, a také informace o zasazeni vysledkd disertacni prace do vyzkumu

realizovaného na skolitelském pracovisti.

Kapitola Material and Methods se spiSe v obecné rovné vénuje popisu postupll pouZivanych pro
krystalizaci proteind, realizaci krystalografickych experimentd a zpracovanim krystalografickych dat az do
stadia finalni struktury. Autorka mohla byt ponékud konkrétnéjsi a sdilnéjsi stran pfistrojového vybaveni

pouzivaného k vyzkumu.

Klicovou casti disertace je kapitola Results and Discussion, kterd formou publikovanych, respektive
k publikaci pfipravovanych praci prezentuje dosazené vysledky. Kapitola je tedy spiSe pfehledem a diskusi
vysledkll dosazenych v ramci rozsahlejsiho vyzkumu. Realna, cisté disertantcina diskuse nejen findlnich
vystup(, ale i moznych a zvolenych experimentalnich postupt, pfipadnych negativnich vysledk(, a podobné,
chybi. Takto prezentovana diskuse by jisté poskytla mnohem lepsi informace o disertantéiné porozuméni
problematice, schopnosti hledat ¢i navrhovat rfeseni, tato feSeni realizovat, pripadné hledat jejich alternativy,
vyvozovat zavéry, a podobné, nez procentuadlni vyjadreni jejiho podilu na publika¢nim vystupu. Nenaznacuje

je ani kapitola Conclusion, ktera je pouze stru¢nym prehledem nékterych zavérda.

Co se odborného vystupu tyce, vyzkum realizovany uchazeckou nepochybné pfinasi rozsifeni poznani
v oblasti struktury i funkce protein( v organismech. Z¢asti také prosel jisté narocnym recenznim fizenim
v renomovanych odbornych casopisech, coz doklada jeho kvalitu i novost. Prace je také dobfe zpracovana
po formalni i grafické strance. Uchazecka dle mého nazoru prokazala schopnost samostatné tvirci védecké
prace v oblasti strukturni analyzy biomakromolekul, a proto disertacni praci doporucuji k obhajobé.
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K praci mam ndsledujici dotazy:

1. V uvoduvénovaném serpinim autorka zminuje jejich souvislost s celou fadou onemocnéni. Do jaké
miry byla tato souvislost prokazana, a jakou konkrétni roli serpiny hraji napfiklad pfi jaterni cirh6ze?

2. Zakladem prezentovaného vyzkumu je monokrystalova difrakéni analyza. Jaké jsou v dnesni dobé
k dispozici alternativni metody strukturni analyzy velkych molekul? Je mozné strukturu
biomakromolekul studovat v podobé , nativnéjsi“ nez je krystal?

3. Vkapitole 1.3.2 je zmiriovana polymerace serpinll. Co polymeraci zptsobuje? Z kolika monomernich
jednotek muze byt vysledny polymer slozen?

4. Kolik krystalizaénich experimentt bylo celkem provedeno? V jakém intervalu se pohybovaly ¢asové
naroky krystalizacnich experimentd?

5. Soucasti manuskriptu odeslaného do FEBS Journal neni Supporting Information. Nebyly doplfiujici
informace potreba nebo jen nejsou soucasti disertacni prace.

6. Vjakém stadiu je priprava publikace Crystal Structure of Ixodes Ricinus Serpin Iripin-1? Bude se
jednat o cisté krystalografickou praci?

V Olomouci 23. 5. 2022 doc. RNDr. Michal Cajan, Ph.D.
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