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Práce je: experimentální 

a) Cíl práce je: zcela splněn   

b) Jazyková a grafická úroveň: výborná 

c) Zpracování teoretické části:  výborné  

d) Popis metod: výborný 

e) Prezentace výsledků: výborná 

f) Diskuse, závěry:  velmi dobré 

g) Teoretický či praktický přínos práce: výborný 
 

Doporučuji diplomovou práci k uznání jako práci rigorózní  

 
Případné poznámky k hodnocení: Předkládaná diplomová práce Martiny Sýkorové svými 
výsledky plynule navazuje na experimentální práci dlouhodobě řešenou RNDr. Jakubem 
Hofmanem, Ph.D. Cílem práce bylo sledovat interakce inhibitorů tyrozinkináz alektinibu a 
brivanibu s ABCB1, ABCG2 a ABCC1; konkrétními cíli bylo testování kombinačního efektu 
alektinibu a brivanibu s cytostatickými léčivy, daunorubicinem a mitoxantronem, a vliv těchto 
inhibitorů TK na expresi sledovaných transportérů. Práce je velmi pěkně a srozumitelně 
napsaná, nicméně není prosta určitých nepřesností a chyb. Ty ale spíše poukazují na fakt, 
že práci vypracovávala pravděpodobně samostatně. 
Příklady: 
Věta v abstraktu "ABC transportéry tvoria rodinu…" nedává smysl. 
Ve druhé větě Úvodu se mluví o karcinomech (nádory vzniklé z epitelu), ale autorka měla asi 
spíše na mysli veškeré nádory. 
Je nevhodně zvolen termín inhibitory malých molekul, jedná se o malé molekuly s inhibičním 
vlivem na aktivitu tyrozinkináz. 
V kapitole 3.1.2 mluvíte o ABCC2 (i v legendě k obrázku 1), ale máte asi spíše na mysli 
multidrug resistance-associated protein 1 (ABCC1). 
V kapitole 3.1.4.1 chybně říkáte, že P-glykoprotein je rezistentní ke kolchicinu, správně by 
mělo být, že způsobuje rezistenci.  
V kapitolách 3.2.1 a 3.2.2 bych si dokázal představit, že budou uvedeny informace o 
známých interakcích alektinibu a brivanibu s ABC transportéry. 
Uvádění hodnoty RPM u centrifugačních kroků nemá smysl bez uvedení poloměru rotoru. 
 



 
Dotazy a připomínky:  
1. V kapitole 3.2 píšete o TK a jejich deregulaci u nádorových onemocnění. Mohla byste 
popsat vznik Filadelfského chromozomu, jaký typ terapie se u pacientů s Filadelfským 
chromozómem uplatňuje a jak dlouho může být terapie podávána nebo čím je limitována? 
2. Existuje nějaká známá indikace, kde by se Vámi testované TKi podávaly společně 
s mitoxantronem či daunorubucinem? 
3. Použili jste v indukčních studiích pozitivní kontrolu? 
4. Proč jste nestudovali interakce alektinibu s ABCC1? 
5. Je možné nějakým způsobem vysvětlit, proč se liší míra inhibice ABC transportérů mezi 
jednotlivými inhibitory TK? 
6. Bylo by možné se zamyslet nad tím, jaký dopad může mít kompetice indukce transportérů 
(alektinib -ABCB1) a jejich současná inhibice? Existují nějaké možnosti, jak tento fenomén 
studovat? Je možné nějak vysvětlit, že ABCC1 mRNA klesá po 48 h v porovnání s 24 h, tedy 
pokud se jedná o statisticky signifikantní změnu (v grafu není uvedena statistika). 
 
Celkové hodnocení, práce je:  výborná, k obhajobě: doporučuji 
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