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Hodnoceni prace:
a) Odborna uroven a zpracovani teoretické ¢asti: vyborna
b) Naroc¢nost pouzitych metod: vyborna
c) Zpracovani metodické ¢asti (prfehlednost, 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: velmi dobra
h) Srozumitelnost, vystiznost a adekvatnost zavéru: vyborna
i) Splnéni cilt prace: vyborné
j)  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 rigorézni <]

Pfipadné poznamky k hodnoceni: Pfedkladana experimentalni diplomova prace si klade za
cil hodnoceni inhibi¢niho U¢inku PARP inhibitor(l vi&i ABC transportérim zodpovédnym za
rezistenci nadorovych bunék, konkrétné ABCB1, ABCG2 a ABCC1. Prace je sepsana
peclivé, informace jsou predkladany jak v teoretické, tak ve vysledkové €asti v logicke
naslednosti a bez nadbyte¢nych detaild. Text obsahuje pomérné veliky pocet pieklepu a
nékolik nepfesnosti - napf. vysvétlivka zkratky FDA, zde by bylo vhodné zminit, Ze se jedna
o americky ufad pro kontrolu potravin a IéCiv. Nékteré zkratky dle mého nazoru nebylo nutné
zavadét, obecné plati nutnost zavadéni pro vyrazy, které se v textu opakuji vice nez 2x.
Pfestoze v metodach mate spravné uvedeno statistické hodnoceni vysledkd, v legendach

k obrazkdam jiz chybi. Zde by bylo vhodné uvést vysvétlivku pro znazornéné hveézdicky
statistické vyznamnosti a pouzitou statistickou metodu.

Tyto pfipominky nicméné nijak nesnizuji kvalitu pfedkladané prace.

Dotazy a pfipominky: K praci mam nékolik dotazu:



1. Snizeni akumulace daunorubicinu v MDCK parentnich burikach vlivem rucaparibu pficitate
pravdépodobné inhibici endogenniho Oct 1 transportéru. Je mozné, Ze se jedna o Cisté
chemickou interakci, tj. zhaseni fluorescence daunorubicinu rucaparibem? Vyloucili jste tuto
moznost? A je mozné, ze by tato interakce zamaskovala mozny inhibi¢ni efekt rucaparibu
vuci ABCC1 a ABCB1 transportérim? (Na MDCKII-ABCB1 a MDCKII-ABCC1 tuto zménu
nepozorujete.)

2. Testované PARP inhibitory jsou lIéCiva pouzivana zejména v terapii nadoru vajecnika,
vejcovodl i nadoru prsu. V této souvislosti - tusite, jakou roli hraji ABC transportéry

v mnohocetné rezistenci u téchto nador(? Existuji néjaké klinické studie s modulatory
mnohocetné rezistence, které by naznacovali jejich benefit u nadorl vaje¢nika?

3. Pokud by Vami testované latky prokazali inhibici uvedenych ABC transportér(, myslite, ze
by bylo mozné je pouzivat v kombinac&ni terapii pro pfekonani rezistence nadorovych bunék?
V kombinaci s jakym cytostatikem myslite, Ze by bylo vhodné podavat za timto uéelem napf.
ABCB1 inhibujici niraparib? Navrhla byste n&jaky zplsob podani/individualizaci terapie pro
zvyseni Uspésnosti takové l1écby?

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