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. Posudek oponenta

Predlozena diplomova prace (DP) pojednava o vyvoji 3 screeningovych metod, které maji zhodnotit terapeuticky potencial
nové pfipravenych latek vzhledem k Alzheimerové chorobé. Testované latky jsou dobrymi inhibitory acetylcholinesterazy a
cilem bylo tedy zjistit, zda nedisponuji néjakou dals$i vlastnosti, ktera by mifila na jiny potencialni cil ve smyslu této 1écby Jako
potencialni cile byly vybrany: antioxida¢ni aktivita latek, schopnost inhibovat enyzmy beta-sekretazu a prolyl oligopeptidazu.
Ve 2 pfipadech se toto autorce DP povedlo, v pfipadé interakce s beta-sekretazou se zadani nepodafilo naplnit,

pravépodobné diky dodani nefunkénich enzymu dodavateli.

Diplomova prace je zpracovana na vysoké jak odborné tak stylistické urovni a obsahuje minimum typografickych chyb. Nize
uvadim vycet nejasnosti, které jsem v jednotlivych ¢astech DP objevil. U tuéné zvyraznénych bodd prosim o reakci resp.

vysvétleni autorky.

Uvod:
1) Str. 13. Fysostigmin a neostigmin jsou sice inhibitory AChE, nicméné jako takové se v 1é€bé AD nevyuzivaji
2) Str. 14. Uvolnény Ach stimuluje muskarinové receptory, ale také nikotinové receptory v organismu
3) Str. 14 Imunoterapeutika jsou zamyslenym pfistupem v terapii AD, ovSem v posledni dobé byly vS§echny nadéjné
preparaty z této skupiny |éCiv vyfazeny z Ill. faze klinického testovani
4) Str. 14 ve vyctu pfistupl v terapii AD chybi napf. alfa sekretaza, statiny apod
5) Obrazky 3, 8, 9 jsou v nizké kvalité a zejména posledni dva jmenované nelze diky tomu posoudit
6) Kapitola 5.4.1- Oxidace lipidG neobsahuje i pfes znaéné mnozstvi informaci ani jednu citaci
7) Str. 31. Rozdéleni na enzymatické a neezymatické antioxidanty neni zfejmé spravné. Vitaminy A, C, E, ¢&i glutathion

patfi mezi neeznymatické

Experimentalni ¢ast:
1) Neni vysvétleno, jak byla vypocitana hodnota Km v ramci otpimalizace metody stanoveni prolyl oligopeptidazy
a proc¢ experiment byl nakonec provadén s 30min inkubaéni dobou a v koncentraci 500uM substratu
2) U vSech méreni je hodnota uvadéna ve formatu hodnota £ SEM. Neni jasné kolik méfeni bylo pouzito pro
vypocet toto vypoéitano a jakym zpusobem byl vypocet proveden.
3) Neni jasné, ani z diskuze, pro¢ byla jako referencni latka pro antioxidaéni stanoveni vybrana D,L-a-

tokoferolacetat? - Jak Ize inerpretovat jeho slabou antioxidaéni schopnost?

| pfes vycet téchto nedostatkdl ma DP nespornou kvalitu a v pfipadé adekvatniho zodpovézeni dotazu ji doporucuji k obhajobé.
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