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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): velmi dobré
f)  Hodnoceni vysledkl vEetné statistické analyzy: velmi dobré
g) Myslenkova uroven a rozsah diskuse vysledku: velmi dobra
h) Srozumitelnost, vystiznost a adekvatnost zaveéra: vyborna
i)  Splnéni cil( prace: vyborné
J)  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:

V predlozené diplomové praci se autorka vénuje vlivu tfi vybranych cilenych |éCiv na aktivitu
nékolika enzymu z nadrodin AKR a SDR. Prace je logicky ¢lenéna, jazykova Uroverni je
vysoka, vyskytuje se pouze minimum pfeklept nebo nespravnych formulaci. Obsah
teoretické Casti koreluje s obsahem ¢asti experimentalni. Metodicky a experimentalni rozsah
prace je mirné nadstandardni. Vysledky jsou peclivé popsany, diskuze dosazenych vysledku
by mohla byt rozsahlejsi. Celkova uroven prace je vysoka. Po obsahové ani grafické strance
k praci nemam zadné zasadni vyhrady, mam pouze nékolik pfipominek a dotazd

Dotazy a pfipominky:
PFfipominky:

1) V abstraktu je chybné uvedeno, Zze AML je nejCast&jSi nadorové onemocnéni u dospélé
populace. Zfejmé bylo mySleno nej¢astéjsi typ leukemie u dospélé populace, jak je nasledné
spravné uvedeno na str. 9.



2) Prace ma vysokou uroven jazykové Upravy, presto se opakované vyskytuje pomérné
Casty lingvisticky neSvar. Sloveso vazat se se nesklonuje v mnozném Cisle jako vazi se, ale
pouze jako vazou se.

3) Z inhibitord AKR1B1 (str. 17) je pro terapeutické vyuziti schvalen pouze epalrestat, zbylé
uvedené latky nikoliv.

4) Tvrzeni, ze enasidenib nevykazuje zadnou cytotoxicitu, neni uplné spravné. Urcité bude
zalezet na davce, pfi vySsi Ize cytotoxicitu oCekavat, hrat roli mize rovnéz typ cilové buniky.

5) V Tab. 5 chybi jednotkova koncentrace glukosa-6-fosfatdehydrogenasy, bez ni neni
mozné posoudit, zda je mnozstvi enzymu v regeneracnim systému spravné Ci nikoliv.

6) Nerozumim uvadéni vysledkl nezavislych opakovani v jednotlivych tabulkach. Vysledky
nezavislych experimentl by vzdy mély byt zprimérovany a prezentovany jako prameérna
hodnota a odchylka. Spravné jsou prezentovana data v obrazcich, které by byly piné
dostacuijici.

7) Méreni interakce enasidenibu znovu s enzymy AKR1C3 a AKR1B10 v sekci 5.3 (Tab 11,
12 a Obr. 20) mi pfijde redundantni.

Dotazy:

1) Na str. 39 piSete, ze dle zdroje Bains et al. enzym AKR1B1 vykazuje nizkou aktivitu vidi
daunorubicinu. O par vét pozdéji uvadite, ze pro Vasi experimentalni praci byly vybrany
enzymy s vySSi aktivitou v€etné AKR1B1. Dokazala byste vysvétlit tento nesoulad?

2) U enzymu AKR1B10 jste po expozici quizartinibu naméfila az o 24% vysSi aktivitu ve
srovnani s DMSO kontrolou (Tab. 9). Domnivate se, Ze jde o signifikantni aktivaci enzymu?

3) VaSe prace naznacuje potencialni benefit kombinace enasidenibu s antracykliny. Existuji
néjaké preklinické nebo klinické studie hodnotici tuto kombinaci?Pokud ano a maji jiz
vysledky, je vystup skutec¢né pozitivni?

hodnoceni, prace je: vyborna k obhajobé: doporucuji
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