UNIVERZITA KARLOVA ] ]
FARMACEUTICKA FAKULTA V HRADCI KRALOVE
Katedra farmakognozie a farmaceutické botaniky

Studijni program:  Farmacie
Posudek oponenta diplomové prace
Rok obhajoby: 2021/2022

Autor/ka prace: Martina Fejtkova

Vedouci prace: doc. PharmDr. Jakub Chlebek, Ph.D.
Konzultant/ka:

Oponent/ka: prof. Ing. Lucie Cahlikova, Ph.D.

Nazev prace: Biologicka aktivita alkaloidi z Peganum harmala L. a jejich
semisynteticky pripravenych derivatu Il.

Rozsah prace: 92 stran, 43 obrazkd, 6 tabulek, 84 citaci

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
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i)  Splnéni cil( prace: vyborné
i) Mnozstvi a aktualnost literarnich odkazi: vyborné
k) Jazykova uroven (stylisticka a gramaticka uroven): vyborna
[)  Formalni uroven prace (Clenéni textu, grafické zpracovani): velmi dobra

Doporuéuiji diplomovou praci k uznani jako praci rigorézni [X]

Pfipadné poznamky k hodnoceni:

Predlozena diplomova prace studentky Martiny Fejtkové se zabyvala izolaci alkaloidu
harminu z Peganum harmala, pfipravou jeho polosyntetickych derivatl a studiem
biologickych aktivit. Prace je velmi Ctiva, pfedevsim teoreticky uvod je zpracovan tak, aby byl
srozumitelny i Etenarlim, ktefi se v feSené problematice pfili§ neorientu;i.

V teoretické €asti bych uvitala lepSi zpracovani obrazkl (Obr. 1), grafické zobrazeni
nékterych hypotéz vzniku AD (napf. amyloidni- a tau-hypotézu), chybi mi struktury
diskutovanych IéCiv AD (galanthamin, rivastigmin atd.). VétSi pozornost méla byt vénovana
strukturam harmalovych alkaloidd. Struktury jsou nejednotné (viz. Obr.4, Obr.5 Obr.7) jsou
pouZzity jiné zapisy pro methoxy-, methyl-skupiny, format zobrazenych struktur neni jednotny
(Obr.6, Obr.7). Obr.6 a 7 zobrazuji stejnou strukturu, v textu mél byt pouzit odkaz na Obr. 6 a
Obr. 7 jiz nemusel byt soucasti textu.

V experimentalni ¢asti a vysledcich se vyskytuje nékolik malo nesrovnalosti, nejasnych
vyjadfeni (vSe oznaceno v revidované DP). V tabulce 4 nerozumim Fadku Literatura, nevim
k jaké latce se uvedené hodnoty u AChE/BuChE vztahuji. Format tabulky 7 neni moc
tastny, tabulka je dosti neprehledna, hife se mi v ni orientuje. Ciselné hodnoty mély byt
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vyjadfeny stejnym zplsobem jako v pfedchazejicich tabulkach. Neni uvedeno, pfi jaké
koncentraci byl testovan doxorubicin.

Kapitoly 8 a 9 jsou z mého pohledu zbytecné.

Vytku mam k vypisu pouzité literatury: pokud byl pouzit citaéni program, je potfebné vzdy
literaturu zkontrolovat a text sjednotit (napf. latinské nazvy rostlin se pisi italikou, vypis
Casopisl neni zcela jednotny apod., vSe oznaceno v DP).

Abstrakty by nemély byt strankovany.

Dotazy a pfipominky:

V teoretické Casti (str. 27) uvadite, Ze se harmin a harmalin vyskytuji i v téle motyla. Mate
predstavu, jak se tyto latky do jejich téla dostaly?

Nepokusili jste se pfed vlastni prep. TLC harmin z frakce PH-F1 vykrystalizovat?
Jaky byl pomér pfidavaného alkyla¢niho €inidla b&éhem reakci vuci harminu (pomér latkovych
mnozstvi)? Je tento pomér dulezity pro priibéh reakce?

Jaky mate nazor na latku ALZ-801, o které se v posledni dobé mluvi a je pfedstavovana jako
léCivo na AD, které by mohlo byt na trhu za cca 4-5 let?

Vzhledem ke zcela odliSnému mechanismu ucinku lé¢iva GV-971, by mé zajimal Vas nazor
na jeji potencialni zavedeni do terapie AD v Evropé a USA.

VySe uvedené pfipominky nesniZuji celkovou kvalitu této dipprace, ktera pfinasi celou fadu
zajimavych a vyuzitelnych vysledk(. Ukolem oponenta je nalézt drobné nedostatky préace,
pfipominky a kritické poznamky maji potom byt namétem pro jesté preciznéjSi zpracovani
védeckych vysledkd do budoucna, pfipadné pro pfipravu védeckych a publikacnich vystup(.

hodnoceni, prace je: vyborna k obhajobé: doporucuji

V Hradci Kralové 19. kvétna 2022 podpis oponenta/ky



