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Hodnoceni prace:

a) Aktualnost/ originalita tématu: vyborna
b) Odborna uroven zpracovani: velmi dobra
c) Prehlednost a srozumitelnost textu: velmi dobra
d) Vystiznost a adekvatnost zavér(: vyborna
e) Spinéni cil( prace: vyborné
f) Mnozstvi a aktualnost literarnich odkazu: vyborné
g) Jazykova uroven (stylisticka a gramaticka uroven): velmi dobra
h) Formalni uroven prace (Clenéni textu, grafické zpracovani): vyborna

Pfipadné poznamky k hodnoceni:

V predlozené bakalarské rederdni praci se autorka zaméfuje na inhibitory Brutonovy kinazy
(BTKI) a jejich vyznam ve farmakoterapii nadorovych onemocnéni. Text je ¢lenén logicky,
uroven zpracovani je vysoka, jazykova kvalita je vSak jiz niz8i (viz pfipominky). Studentka ve
své praci popisuje nadorova onemocnéni, na ktera BTKi cili, a nasledné predstavuje
jednotliva(€) kovalentni a nekovalentni IéCiva/lékové kandidaty z pohledu preklinické a
klinické farmakologie. Rozsahové a po¢tem citaci prace rozhodné vyhovuje poZzadavkim
kladenym na bakalarskou praci. Prace obsahuje nezanedbatelny pocet nepfesnosti a chyb,
presto ji vdak hodnotim jako vybornou. Oceriuji, Ze i student LDZ je schopen sepsat kvalitni
praci na ryze farmakologické téma.

Dotazy a pfipominky:
PFfipominky:

1) Prace obsahuje pomérné velky pocet jazykovych chyb (relabs, standartni, vazi se apod.),

vCetné nespravné interpunkce a sklofiovani. Na nékolika mistech jsou nevhodné formulace,

kde dochazi ke ztraté smyslu (B buriky jsou zodpovédné za produkci pamétovych bunék, str.
3; Castice jsou interpretovany, str. 6 aj.)

2) Misty text pusobi jako prosty vyCet informaci bez vzajemné navaznosti/propojenosti. Také
se vyskytuji textové Casti, které by zasluhovaly vétSi rozvedeni a uvedeni do SirSich
souvislosti (a naopak pomérné Casto se vyskytuje zbyteéné duplikovani informace). VSechny
tyto faktory vedou k tomu, Ze v nékolika pasazich je snizena moznost jednoduse porozumét
textu.



3) Popisek obr. 3 nekoreluje s popisem v textu (mechanizmus rezistence vs. mista plsobeni
BTKi). Obr 15 je oznacen jako 155.

4) Na str. 11 uvadite, Ze preklinické a klinické studie prokazaly efektivitu nekovalentnich
BTKi na Ié¢bu B-buné&nych malignit. Pfitom z této skupiny byl schvalen pouze pirtobrutinib,
vystupy u ostatnich zastupcl zatim nejsou pfili§ presvédcive.

5) U akalabrutinibu na str. 15 uvadite jako nezadouci u€inek pohmozdéniny. Vhodnéjsi
nazev je tvorba modfin, resp. krevnich podlitin.

6) U tirabrutinibu je chybné uvedeno, ze je pouzivan pro lécbu nékolika onkologickych
indikaci. V soucasnosti je schvalen pouze pro primarni lymfrom CNS, ostatni indikace jsou
predmétem klinického zkouseni.

7) Sekce o vekabrutinibu je zpracovana ledabyle, zcela chybi informace o klinickém
zkous$eni, pfi€emz existuji. U nemtabrutinibu by bylo vhodné zminit, jaké jsou faze
popisovanych klinickych testu. Pouze tak je mozné si udélat obrazek o tom, jak daleko ve
vyvoji dany Iékovy kandidat je.

8) Obecné bych doporudil jesté vytvofit kratkou sekci o tom, v jaké linii terapie se dané BTKi
u B-buné&nych malignit uplatfiiuji a shrnuti statistiky o jejich realném uZiti v klinické praxi.
Tato sekce by mohla pomoci pochopit dulezitost a postaveni BTKi v klinické
hematoonkologii.

Dotazy:
1) V praci nékdy uvadite konkrétni pocty klinickych zkousek. Z jakého zdroje jste ¢erpala?

2) Na str. 25 piSete, zZe ibrutinib byl plvodné schvalen lékovou agenturou FDA pro 1é¢bu
MCL. V roce 2023 na zakladé vysledkl studie NCT01776840 vSak bylo toto schvaleni
stazeno. Mohla byste vysvétlit, jak je to mozné? Léciva se schvaluji na zakladé pozitivnich
vysledku, kdy novy 1€k by mél mit lepSi terapeutické schopnosti nez stavajici terapie. Jaké
jsou vysledky klinické studie, ktera vedla k ptivodnimu schvaleni pro indikaci MCL?

2) Respektuji, ze se Vase prace zamérfuje na vyuziti BTKi v onkologii. Pfesto by mé zajimalo,
jaky je molekularni mechanizmus terapeutického u€inku u autoimunitnich onemocnéni (RS,
RA, lupus, sklerodermie)? Velka &ast klinického zkouseni BTKi sméfuje pravé na tuto
indikaci.

hodnoceni, prace je: vyborna k obhajobé: doporucuji
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