Posudek oponenta bakalarské prace

Jméno a piijmeni uchazece/ky: Katetina Béhalova

Nazev prace: Biokompatibilni polymerni nanomaterialy s nesteroidnimi 1€Civy v protizanétlivé
terapii

A. Bodové hodnoceni jednotlivych aspekti prace (oznacte pravé jednu z moznosti)

1. Rozsah BP a jeji ¢lenéni

X

A - pfiméfené, odpovidaji charakteru BP a vyznamu jednotlivych ¢asti

B - nevyrovnané, ¢lenéni neni logické n. rozsah jednotlivych ¢ésti nekoresponduje s jejich vyznamem

C - uspokojivé, rozsah nékterych ¢asti nedostacuje

N - nedostate¢né

2. Odborna spravnost

X

N

B - velmi dobra, s ojedinélymi drobnymi zdvadami (nejasnost vykladu, chyby ve vzorcich nebo chemickych
nazvech, nedokonaly popis metod nebo vysledki)

C - uspokojiva, s cetnéjSimi drobnymi zavadami

N - nevyhovujici, s hrubymi chybami

3. Uvedeni pouZzitych literarnich a j. zdroju

X

A - bez pripominek, vSechny pfevzaté udaje s citaci zdroje, celkovy pocet citaci odpovida charakteru prace

B - uspokojivé, s obéasnymi neobratnostmi zejm. v umisténi odkazii, nebo s celkové niz§im poctem citaci

C - s vazné¢jSimi zdvadami, napt. prevazuji "nestandardni" odkazy na ucebnice, prednasky, webové stranky,
nebo se ojedinéle vyskytuje opominuti odkazu na zdroj prevzatych dat

N - nevyhovujici, velmi malo citaci, ev. rysy plagiatu (¢asté opomijeni odkazu na zdroj pievzatych
dat, popf. opsani velkych casti textu)

4. Jazyk prace

A - vyborny, prace je napsana Ctivé a srozumiteln€, bez zavaznéjSich gramatickych n. pravopisnych chyb

B - velmi dobry, ojedinglé stylistické neobratnosti, gramatické n. pravopisné chyby

C - upokojivy, cetnéjsi slohové neobratnosti, gramatické n. pravopisné chyby, ojedinéle se vyskytuji
obtizné srozumitelné n. nejednoznacné formulace

N - nevyhovujici, s ¢etnymi hrubymi chybami

5. Formalni a graficka uroven prace

A - vyborna, bez pieklepi a chyb ve formatovani

B - velmi dobra, ojedinélé chyby formatu citaci, pieklepy, chybéjici zkratky apod.

C - uspokojiva, s ojedinélymi vétsimi (napf. vynechani stranky) nebo ¢etnéj$imi drobnymi chybami

N - nevyhovujici, s cetnymi hrubymi chybami




Ptipadny slovni komentai k bodiim 1. az 5. :

Bakalatskou praci “Biokompatibilni polymerni nanomateridly s nesteroidnimi 1écivy v
na tstavu Makromolekularni chemie AV CR. Prace je pomé&mé rozsahla (cca 60 stran) a obsahuje
vlastni ptivodni vysledky (tzn. nejednd se toliko o literarni reSerSi). Cilem prace bylo pfipravit
polymerni konjugaty zalozené na HPMA kopolymernim nosi¢i nesouci derivaty Kyseliny
acetylsalicylové (ASA) potencialné vyuzitelné pro terapii zanétlivych onemocnéni. Pivodni zamér
ptipravit hydrazid ASA, vyuzitelny pro vazbu na HPMA kopolymer nesouci ketoskupiny, se ukazal
jako neproveditelny z divodu deacatylace ASA na kyselinu salicylovou pfi findlnim kroku
odstranovani chranici Boc skupiny. Byly proto syntetizovany tii derivaty ASA, V praci oznacované
jako FAB, OAB a OFAB, nesouci ketoskupinu umoznujici navazani téchto derivati ASA na
HPMA kopolymerni nosi¢ nesouci hydrazidové skupiny pomoci pH-labilni hydrazonové vazby.
VSechny tii takto pfipravené derivaty ASA byly uspéSné navazany na HPMA kopolymer.
Pipravené polymerni konjugaty byly charakterizovany z hlediska jejich M, a My, polydisperzity a
obsahu navazaného léciva. Byla studovana rychlost hydrolyzy pfipravenych derivati ASA a
kinetika uvolfiovani derivatii z polymerniho nosic¢e pii pH 7,4 a 5,0. Déle byly taktéz testovany
zakladni biologické aktivity. Bylo zjiSténo, Ze z pfipravenych ketoderivati ASA ma nejvyssi
farmakologickou aktivitu, métenou jako inhibice enzymové aktivity COX-1, derivat OAB. Hodnota
ICs0 pro tento derivat vSak byla vice nez fadové vyssi nez pro nemodifikované piivodni 1é¢ivo ASA.
Z4dny z ptipravenych derivatd ASA nevykazoval cytotoxicitu (LDH assay) v bunééné linii RAW
264.7 v rozsahu testovanych koncentraci 0,5 - 1,5 mM.

Praci hodnotim jako velmi kvalitni a zdafilou. Prace je velmi precizni a promySlend ve své
chemické ¢asti, drobné vyhrady mam v jeji biologické casti, zejména pak v literd&rnim piehledu
prace. Zde se nachéazeji nékteré nepfesnosti a neobratna vyjadieni napf. v popisu vzniku a
mechanismu progrese revmatoidni artritidy. Katefina Bé&halova vykonala velké mnozstvi
experimentalni prace od syntézy derivati ASA a HPMA kopolymernich nosi¢l, pfes jejich
fysikalné-chemickou charakterizaci, studium kinetiky uvoliiovani navazanych 1é¢iv aZ po zékladni
testovani jejich biologické aktivity. Celkove povazuji praci v ramci kategorie bakalatrskych praci za
kvalitativné nadprimérnou a doporucuji praci k pfijeti do oponentniho fizeni a udéleni titulu Be.
pfed jménem.



B. Obhajoba

Dotazy k obhajobé

1. V literarnim piehledu autorka uvadi, ze acetylaci COX-2 (mechanismus farmakologické
aktivity ASA) je ASA schopna indukovat biosyntézu resolvinti. Mohla by autorka popsat
molekularni mechanismus, a to zejména z hlediska signalizace a regulace genové exprese?
V této ¢asti praci bohuzel chybi citace. Ta je az u konstatovani, ze indukce syntézy
resolvinii mize byt potencidln¢ zajimava z medicinského hlediska.

2. Proc¢ byla testovana cytotoxicita (LDH assay) ptipravenych derivati ASA jen ve velmi
uzkém rozsahu koncentraci a nebyla stanovena ICsy? Byla limitou néjaka technikalie (napf.
omezena vodoruzpustnost pripravenych derivati), nebo predpoklad, ze nejvyssi testovana
koncentrace 1,5 mM nikdy nebude v piipadnych nasledujicich studiich in vitro ¢i in vivo
piekrocena?

3. Je skute¢né nutné navazovat derivaty ASA na HPMA kopolymerni nosi¢ pomoci pH labilni
hydrazonové vazby? Nebylo by postacujici uvoliilovani ASA hydrolyzou esterové vazby
ptfipravenych derivati ASA?

Stanovisko k opravé chyb v praci:
opravny listek/oprava v textu NENI podminkou pfijeti prace

Stanovisko k vysledku automatické antiplagiatorské kontrole prace aplikaci ,, TURNITIN™:
procento shody s jinymi texty v databazi
jedné se o PRACI ORIGINALNI

C. Celkovy navrh

Navrhovana celkova klasifikace: vyborné

Datum vypracovani posudku: 19.7. 2021
Jméno a piijmeni, podpis oponenta (SIS): RNDr. Marek Kovar, PhD.



