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Cilem diplomové prace Bc. Daniely Zachrdlové bylo sledovat inhibici vybranych
enzymu hrajicich roli v rozvoji neurodegenerativnich onemocnéni.

Text diplomové prace je srozumitelny, logicky a systematicky ¢lenén do jednotlivych
kapitol. Uvodni kapitoly teoretické Gasti jsou zaméfeny na cholinesterasy, kde studentka
podrobné popisuje acetyl- a butyrylcholinesterasu. V nasledujicich kapitolach se autorka
vénuje stru¢nému popisu struktury a funkce prolyloligopeptidasy a monoaminooxidasy.
V zavéru teoretické Casti jsou popsany detekéni metody pro stanoveni aktivity enzymu a také
Alzheimerova choroba, jako hlavni zastupce neurodegenerativnich onemocnéni. Text celé
prace je doplnén nazornymi obrazky, grafy a tabulkami.

V ramci experimentalni ¢asti studentka provedla stanoveni inhibi¢ni U¢innosti u
celkem 5 inhibitort a standardi vuéi Ctyfem enzymim (acetyl-, butyrylcholinesterasa,
prolyloligopeptidasa a monoaminooxidasa). U vybranych enzymu byly také stanoveny
kinetické parametry. Pro celkové hodnoceni U¢innosti testovanych inhibitori byl stanoven
rozdélovaci koeficient a topologicka molekularni polarni povrchova plocha. V ramci prace
studentka hledala vhodné podminky pro enzymatické stanoveni za pouziti enzymu

prolyloligopeptidasa.

V praci se vyskytuji mensi pieklepy a nedostatky.

K praci mam tyto dotazy:

1. Na strance 20 uvadite, ze: BChE ma také vyznamnou roli v diagnostice diabetu,
urémie C€i hypertyredzy. V ¢em spociva vyznamna role tohoto enzymu a jaké
hodnoty jsou pfitomné u vySe zminénych onemocnéni?

2. Na strance 34 zmifujete, Ze: V nedavné dobé€, konkrétné v letech 2021 a 2023, byly
pro lé¢bu AD schvaleny dva dalsi 1éky, konkrétn€ anti-monoklonalni protilatky

Aducanumab a Lecanemab. V citovanych zdrojich mate ale nejstarsi zdroj z roku



2022, a zminka o protilatce Lecanemab se v Zadném zdroji, ktery uvadite,
nevyskytuje. Vysvétlete.

3. Stranka 42: Vzorky a standardy byly fedény PBS. Nebyly vzorky fedény vodou?

4. Stranka 45: Pii stanoveni inhibi¢ni ucinnosti za pouziti lidské AChE, byla pouzita
jedna koncentrace (30.10° M ve vysledné reakéni smési). Pro¢ byla zvolena pravé
tato koncentrace?

5. Stranka 48: uvadite, ze blank obsahoval jenom inhibitor a PBS. Nemél by blank

obsahovat jesté substrat nebo enzym?

Piehled pouzité literatury svédéi o dobré teoretické ptipravé. Autorka pro zpracovani
diplomové prace vyuzila celkem 72 literarnich zdroju.

Zavérem konstatuji, Ze prace splituje zadani, obsahuje vSechny nélezitosti a po strance
obsahové i formalni ma podle mého nazoru velmi dobrou troven. Po zodpovézeni vyse
uvedenych dotazii doporucuji diplomovou praci k obhajobé a hodnotim klasifikaénim

stupném ,,A*.
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