Posudek k tezim disertacni prace Mgr. Davida Sehnala,
Analysis of protein structural motifs

Téma prace a jeho disertabilita

Cilem navrhované doktorské prace Mgr. Sehnala je informaticky pfinos do mezioborové
oblasti analyzy motivll ve strukturdch molekul. Zretel je kladen zejména na netrividln{
oblast samotného uchopeni motivi prostiednictvim specifického dotazovaciho jazyka, déle
algoritmické porovnavani motivi automatizujicich vyvozovani hypotéz vedoucich ke klasi-
fikaci molekularnich struktur. Pozornost je vénovdna specifickému typu motivi, tzv.
kanalim, jejichz presence v molekuldrnich strukturdch je jednim z klicovych voditek pro
efektivni farmakologii. Separdtnim podtématem FeSenym v ramci doktorské prace je al-
goritmizace vypoctu parcidlnich atomickych naboju charakterizujicich zejména miru reak-
tivity molekul. Klicovym cilem je pak integrace zmiriovanych piistuptt do souhrnného we-
bového ndstroje. Téma je sméfovano do oblasti proteinovych molekul, aplikace vysledku
na jiné typy molekul je vzhledem k abstrakei na trovni struktur snadno adaptovatelnd.

Z vy3e uvedeného vyctu podtémat je patrny pomérné rozsahly zdbér v meziborové
problematice. S pfihlédnutim k obsahu ryze informatické césti je téma adekvatni dok-
torskému programu PST Poéitacové systémy a technologie. Netrividlnost tématu je opfena
o néasledujici problémy:

1. pochopeni chemickofyzikalnich aspekti nezbytnych k formalizaci pozadovanych op-
eraci na strukturdch (pochopeni aplikaéni domény)

2. zavedeni vhodnych protiedki pro reprezentaci molekuldrnich struktur
3. adaptace pokroéilych metod geometrickych algoritmt
4. integrace nékolika nédstroji do jednoho funkéniho celku

Posledni zminovany problém lze chdpat jako zavedeni nové integrativni metodologie,
ktera je nezbytna pro posun soucasného vyzkumu na rozhrani bioinformatiky a biochemie.
V této ¢dsti prace jsou diléf implementaén{ kroky ziejmé trividlni aplikaci pregradudlnich
znalosti informatiky, proto bych doporucoval pfesunout z4té&Z v implementaéni aktivité
na bakaldiské/magisterské studenty. Tim by mél byt zajistén dostateény asovy pros-
tor pro vyvoj robustni a inovativni metodologie, v niz jednozna¢né spoéivé disertabilita
této prace. V principu je takto naznaceno v pldnech tezi, doporuéuji vsak explicitné
posilit vyvojové a vyzkumné tsili nad investici do implementacnich tikold. Préce tyto
ambice md a Mgr. Sehnal je evidentné kvalitnim doktorandem. Hlavnim informatickym
vyzkumnym piinosem je podle mého ndzoru abstrakce na tirovni datovych struktur vedouci
k zajimavému univerzalnimu piistupu pro motif-based analyzu molekul.

Kvalita reSerse

ResSersni ¢dst textu tezi je vypracovdna svédomité, viechny dotéené oblasti jsou dostateéné
reprezentovany citacemi. Ocenuji pfehledné vysvétleni jednotlivych postupi, které je de-
tailné rozepsano v piiloze tezi. Mgr. Sehnal dokazuje, ze se v problematice orientuje. V
textu jsem objevil mensf mnozstvi pfeklepi a typografickych prohfeskil (napt. str. 26
nadpis sekce 4.4, reference bez pevné mezery - 2. odst. str. 20, nedodriena konvence
typograficky ekvivalentniho odkazu a naveésti - figure vs. Figure, section misto Section).



Tyto nepovazuji za zasadn{ vzhledem k tcelu tohoto textu. Presentace v anglickém jazyce
je jinak na velmi dobré rovni.

Realizovatelnost a relevantnost plianovanych kol

Zde je nutno podotknout, ze znacna cast cill jiz byla dosaZena, vzhledem k rozsahu dok-
torskych praci toto odpovidd cca poloviné. Hlavnim dosazenym vysledkem je névrh algo-
ritmu superimpozice motivil véetné implementace, vysledek je v recenznim /reviznim #izen.
Zde bych uvital objasnéni o revizi jakého rozsahu se jedna, které éasti byly pfepracovany.
Dalsi vysledky byly dosazeny v oblasti detekce kandli (tunelG) v proteinovych struk-
turdch (navrh algoritmu a implementace, dosud nepublikovdno) a implementace vypoétu
parcidlnich ndboju - publikovano v mezindrodnim casopise.

Plany do druhé poloviny studia zahrnuji adekvéatni publikaéni ¢innost dosud nepresento-
vanych vysledka, zkvalitnéni dosazenych vysledkl zejména na implementacni drovni, uvital
bych zde i cile souvisejici s ndvrhem/implementaci integraéni metodologie, kterd mize byt
dle mého nézoru velmi slibnym cilem a zajimavou aplikaci informatického zpiisobu mysleni.
Informaticka védeckd napli je deklarovana predevsim do rozsifeni jazyka Motive Query ve
sméru podpory reprezentace kandli, navrhovan je i formalni prizkum tohoto abstraktniho
jazyka. Uvital bych bliz&{ ndstin v pribéhu obhajoby.

Celkové hodnoceni tezi

Teze Mgr. Sehnala jsou vypracovany velmi peclivé, prace je mezioborova, jeji diserta-
bilita na trovni informatické ¢dsti je z textu znatelnd, doporucuji vsak Mgr. Sehnalovi
toto jasné vymezit v prubéhu obhajoby (pldny v oblasti rozsifeni jazyka Motive Query,
piip. vyvoj integra¢ni metodologie). Oceiiuji velmi kvalitni presentaci reserse a podani de-
tailniho vysvétléni v ptilohdch. Kvalita dosavadni védecké €innosti je dokladovana velmi
kvalitnf éasopiseckou publikaci (impaktni faktor pfes 4), a dalsf publikaci v pfiprave. Au-
tor mé rovnéz mnoho posterovych presentaci na kvalitnich mezioborovych konferencich na
mezinarodni trovni. Vzhledem k dané oblasti je zfejmy priklon k casopisecké publikaci.

Piftomnost informatické komponenty v téchto pracech je neoddiskutovatelna, dovolil
bych si tvrdit, Ze je zdkladnim stavebnim kamenem. Pro budouci publika¢ni ¢innost bych
doporucil zvazit publikaci na vhodné informatické konferenci, pfip. ve vhodném casopisu.
Predklddané teze doporucuji ke schvéleni a Mgr. Sehnalovi pfeji mnoho tspéchii v jeho
kvalitni védecké praci.

Posouzeni prace jako rigorézni

Préice vykazuje jednu kvalitni ¢asopiseckou publikaci s jasnym informatickym obsahem
a védeckym pifinosem Mgr. Sehnala, doporucuji uznat jako rigorézni v oboru Aplikovand
informatika.

V Brné dne 15.4.2012. RNDr. David Sgtfr‘rinek, Ph.D.



