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Prace je: experimentalni
a) Cil prace je: zcela spinén
b) Jazykova a graficka uroveri: vyborna
c) Zpracovani teoretické ¢asti: vyborné
d) Popis metod: vyborny
e) Prezentace vysledku: velmi dobra
f) Diskuse, zavéry: vyborné

g) Teoreticky i prakticky pfinos prace: vyborny
Doporuéuji diplomovou praci k uznani jako praci rigorézni <]

Pfipadné poznamky k hodnoceni:

Pfedkladana diplomova prace je experimentalniho typu. V ramci jejiho fedeni bylo
syntetizovano Sest novych slouenin a dva prekurzory. Pfipravené slou€eniny patfi mezi
analoga odvozena od triklosanu a Ize u nich tedy pfedpokladat, ze by mohly podobné jako
triklosan, cilit na enzym enoyl-ACP-reduktasu. U slou¢enin byla hodnocena jejich
antimykobakterialni aktivita a také vliv na aktivitu enzym0 acetylcholin- a
butyrylcholinesterasu. A¢koliv se takovéto spojeni zda neobvyklé, v teoretické ¢asti je
zdlvodnéno, pro€ byly vybrany prave tyto testy.

Diplomova prace je pfehledna, obsahuje pouze minimum preklepl &i stylistickych chyb.

V teoretické Casti je vysvétlena problematika tykajici tuberkulézy a jeji terapie. Samostatna
kapitola je vénovana Alzheimerové chorobé a 1éCivim, u nichz byla zjiSténa schopnost
inhibovat cholinesterasy a zaroven pUsobit proti mykobakteriim.

Experimentalni ¢ast zahrnuje metody pfipravy a charakteristiku studovanych sloucenin.
Nasleduje kapitola tykajici se biologického testovani. Vysledky jsou spojeny s diskuzi.
Kladné Ize hodnotit, Ze autorka prace zde dava ziskané vysledky do souvislosti s daty
uvedenymi v odborné literature, vysvétluje pravdépodobné pficiny nizSich vytézku u
nékterych metod a snazi se objasnit vztah mezi strukturou a uC€inkem studovanych
sloucenin. K diplomové praci mam nékolik dotazu a pfipominek:



Dotazy a pfipominky:

Pfipominky:

1) V abstraktu by bylo dobré u enzymu InhA uvést, Ze se jedna o enoyl-ACP-reduktasu.

V abstraktu je dale hodnota IC50 u triklosanu uvedena v&etné smérodatné odchylky, ostatni
hodnoty bez ni. Bylo by dobré smérodatnou odchylku uveést i u dalSich hodnot 1C50.

2) Vyznam nékterych zkratek je uveden pouze v jejich seznamu a nejsou zavedeny v jinde
v textu (napf. LSC, Ag, TEA, SF, MF, MIC).

3) Do tabulky 1 by bylo dobré pfidat zahlavi vysvétlujici udaje v jednotlivych sloupcich.

4) U elementarni analyzy chybi, Ze hodnoty jsou uvedeny v %.

5) U tabulky 4 chybi vysvétleni, pro¢ nékteré udaje jsou uvedeny v zavorce.

Dotazy:

1) IC50 je v diplomové praci definovana, chybi vSak definice pro MIC. Jaka je definice MIC?
Co je prfesné mysleno kritickou koncentraci (tabulka 3)?

2) V diplomové praci na str. 32 je uvedeno, Ze enzym enoyl-ACP-reduktasa je u M.
tuberculosis specificky oznacovan jako InhA. Jak je tomu u ostatnich mykobakterii (popf. u
prvoku patficich do rodu Plasmodium o kterych se zminujete na str. 41)?

3) Na strané 41 je dale uvedeno: "Diarylmocoviny na bazi amino-triklosanu vykazovaly
slibnou in vitro inhibi€ni aktivitu va¢i ACP enzymu ...." Nemélo by zde byt spiSe vici enoyl-
ACP-reduktase?

4) V teoretické ¢asti jsou zminéna nova léCiva delamanid a bedachilin. Existuji v sou¢asné
dobé i néjaké dalSi nové slouceniny se slibnou antimykobakterialni aktivitou, které byly
schvaleny pro pouziti nebo které se dostaly do klinického testovani?

5) V ramci diplomové prace byla ziskana fada zajimavych vysledkl. Navrhnéte dalsi
experimenty, které by bylo dobré provést, abyste podpofila a rozSifila Vami ziskana data

Celkové hodnoceni, prace je: vyborna, k obhajobé: doporucuji
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