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Hodnoceni prace:

a) Odborna uUroven a zpracovani teoretické ¢asti: velmi dobra
b) Naro¢nost pouzitych metod: vyborna
c) Zpracovani metodické €asti (pfehlednost, srozumitelnost): vyborné
d) Kvalita ziskanych experimentalnich dat: vyborna
e) Zpracovani vysledkl (pfehlednost, srozumitelnost): vyborné
f)  Hodnoceni vysledkl véetné statistické analyzy: vyborné
g) Myslenkova uroven a rozsah diskuse vysledku: vyborna
h) Srozumitelnost, vystiznost a adekvatnost zavér: vyborna
i)  Splnéni cila prace: vyborné
i) Mnozstvi a aktualnost literarnich odkazu: velmi dobré
k) Jazykova uroven (stylisticka a gramaticka Uroven): vyborna
I)  Formalni uroven prace (Clenéni textu, grafické zpracovani): vyborna

Doporuéuji diplomovou praci k uznani jako praci rigorozni [X]

Pfipadné poznamky k hodnoceni:

Diplomova prace Adriany Vrobelové je zaméfena na biologické hodnoceni nové
syntetizovanych latek odvozenych od popsaného inhibitoru topoisomerasy I, a to z hlediska
jejich antiproliferacni aktivity, ovlivnéni antiproliferacniho uc¢inku antracyklin(i a také ovlivnéni
aktivity rekombinantni lidské topoisomerasy |l. Prace je zpracovana velmi kvalitné a peclivé
ve vSech Castech.

Teoreticka Cast je pomérné obsahla, s vhodné zvolenymi tématy, logicky na sebe
navazujicimi, text je plynuly a pomérné srozumitelny. Nasla jsem nékolik detaild, které by
mozna mohly byt vysvétleny Iépe.Trochu se mi nelibilo, Ze je v kapitole o klasifikaci
topoizomeras v jednom odstavci stejny enzym jednou s feckym pismenem, jednou jako dfive
zavedenou zkratku. A vytkla bych také ob&asny vyskyt zbyte€nych anglikanisma, jak napfF.
celularni misto bunéény (respektive bunkovy). U popisu lokalizace TOP2 je celkem
jednoznaéné zminéno, Ze TOP2 je v sav&ich mitochondriich, coz bylo celkem pfesvédé&ivé
vyvraceno a tyto publikace jdou velmi dobfe najit. V kapitole Inhibitory TOP2 popisujete
ucinek antracyklini pouze jako topoizomerazovych jedd. Nicméné jejich ucinek na
topoizomerasy neni tak jednoznacny jako pravé u etoposidu a také poSkozeni DNA formou
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dvouretézcovych zlomu nebo pfitomnosti kovalentnich komplext neni tak vyrazné. To by si
vzhledem k tématu prace mozna zaslouzilo detailn&jSi komentar.

Experimentalni ¢ast prace je metodicky pfimérena, s obdivuhodnym mnozZsvim ziskanych
dat. Popis pouzitych metod je vyvazeny, s dostatkem detail(, ale pfesto prehledna. Vysledky
jsou pfehledné a srozumitelné prezentované v kvalité odpovidajici védecké publikaci, jsou
spravné statisticky vyhodnocené a vyborné slovné hodnocené.

Diskuze a zavéry jsou adekvatni tématu a dosazenym vysledkiim, nicméné v diskuzi by
mozna neskodilo okomentovat také pouzité modely. Jak v diskuzi, tak i v teoretické ¢asti
prace by mohlo byt vyuzito vice primarnich aktualnich zdrojl.

Dotazy a pfipominky:
Zaujalo meé tvrzeni, ze TOP1mt je odvozena od TOP2B. Muzete to néjak blize okomentovat?
Jak pfispiva C-terminalni doména k citlivosti TOP2 vugéi léCiviim?

U popisu katalytickych inhibitorli TOP2 uvadite, Zze napf. suramin a novobiocin se pouzivaji
pro modulaci efekttivity jinych latek. To je takové vagni tvrzeni. Co to muze konkrétné
znamenat?

hodnoceni, prace je: vyborna k obhajobé: doporucuji
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