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Hodnoceni prace:

a) Odborna uroven a zpracovani teoretické ¢asti: vyborna
b) Naro¢nost pouzitych metod: vyborna
c) Zpracovani metodické Casti (pfehlednost, srozumitelnost): vyborné
d) Kvalita ziskanych experimentalnich dat: vyborna
e) Zpracovani vysledkl (pfehlednost, srozumitelnost): vyborné
f)  Hodnoceni vysledku v€etné statistické analyzy: vyborné
g) Myslenkova uroven a rozsah diskuse vysledku: vyborna
h) Srozumitelnost, vystiznost a adekvatnost zaverua: vyborna
i)  SpInéni cilt prace: vyborné
i) Mnozstvi a aktualnost literarnich odkazi: vyborné
k) Jazykova uroven (stylisticka a gramaticka uroven): vyborna
[)  Formalni uroven prace (Clenéni textu, grafické zpracovani): vyborna

Doporuéuiji diplomovou praci k uznani jako praci rigorézni [X]

Pfipadné poznamky k hodnoceni:

Diplomova prace studentky Dominiky Bezdékové je na vyborné urovni, co se tyka zpracovani
jak teoretické, tak praktické ¢asti. Je logicky ¢lenéna, neobsahuje zbyte¢né pasaze a plsobi
vyvazenym dojmem. Prace obsahuje velké mnozstvi citaci, které se po€tem blizi nékterym
pracim reSerSniho charakteru. Je pouze Skoda, ze nebylo ziskano vice dat tak, aby mohly
byt statisticky vyhodnoceny. V praci je tento fakt diskutovan a zdvodnén a proto jej neberu

v potaz pfi svém hodnoceni. K praci mam dale jen drobné pfipominky a na studentku nékolik
otazek viz nize.

Dotazy a pfipominky:

Pfipominky:

- V Ceském abstraktu je uvedena zkratka DRV, avSak ve zbytku abstraktu neni dale uzivana.
- misto slova "guideliny" je Iépe pouZzit slovni spojeni "doporucené postupy”

- na strané 18 jsou zminény krysi fetalni intestinalni epitelidlni bufiky. V tomto kontextu by

ale anglické slovo "rat" mélo byt pfedkladano jako "potkan" a nikoliv krysa.
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- v metodice uvadite méfeni FITC-dextranu pomoci pfistroje TECAN Infinite M200. Chybi ale
parametry, pfi kterych toto méfeni bylo provadéno (vinové délky)

- str 22. "Inkubace probihala v obou pfipadech pfi 37 °C". Chybi informace, Ze inkubace
probihala také pfi 5 % CO2.

- ve vysledkové €asti u sloupcovych graft chybi informace o tom, jak jsou data vyjadfena.
Predpokladam, ze se také jedna o primér +- smérodatna odchylka.

Dotazy:

Na strané 9 uvadite, ze darunavir je metabolizovan oxidaci prostfednictvim enzymu
CYP3A4. Kde se tento enzym nachazi a kde tedy Ize oCekavat, Ze bude dochazet k inhibici
biotransformace prostfednictvim ritonaviru?

Darunavir podléha celé fadé biotransformacnich kroku. Je u tohoto Ié€iva néco znamo o
metabolitech druhé faze a pfipadné o ovlivnéni jejich tvorby v pfitomnosti ritonaviru?

Na str. 18 zmirujete tzv. Ussingovu komoru. Mohla by né&jak tato metoda pfispét k vaSemu
vyzkumu, pokud byste ji pouzila, nebo jsou bunécéné linie MDCK a Caco-2 pro cile vytyCené
v této praci pIné dostacujici?

Pro¢ si myslite, Zze se na modelu MDCKII-ABCC2 darunavir neukazal jako substrat?

Na str. 43 uvadite, ze role ABCB1 pf¥i prostupu darunaviru pfes hematotestikularni a
hematoencefalickou bariéru nebude zasadni. Domnivam se (vzhledem ke koncentraci volné
frakce darunaviru v plazmé), Ze je tomu naopak. Je néco znamo o praniku darunaviru
konkrétné pfes hematoencefalickou bariéru?

hodnoceni, prace je: vyborna k obhajobé: doporucuji

V Hradci Kralové 25. kvétna 2021 podpis oponenta/ky



