


na rozdíl od jiných reaktivátorú v případě Hl-6 nedošlo ke statisticky významným změnám 

RONS u buněk v prúbčhujejich ovlivnění koncentrací odpovídající IC50. 

Velmi cenné je zjištění, že určité narušení oxidoredukční rovnováhy by mohlo být 

zodpovědné za cytotoxický účinek a.lespo6 některých z testovaných lútek. Autorka podrobně 

diskutuje možné vztahy mezi molekulární strukturou testovaných látek a jejich cytotoxicitou. 

Podobně diskutuje též. vztah mezi poměrem buněk v časné �1 pozdní fázi apoptózy a nekrózy. 

Zde postrádám vysvětlení, čemu tento pů111ěr odpovídá a jak je využitelný. 

Práce přináší originální výsledky, které lze jeri těžko uvádět do kontextu, protože 

podobné údaje o cytotoxicitě studovaných látek v podstatě chybí. Pí-ínosern práce je zavedeni 

několika metod využiteln)'Ch pro studium cytotoxicity látek. Práce jasně dokazuje. že metody 

byly nejen zavedeny, ale validovány prověřením eťektú řady testovaných látek. 

Z 1.1vedeného je zi'ejmé, že práce je zarněřena především metodologicky, s orientací na 

cytotoxicitu inhibitorů a reaktivátorů acetylcholinesterázy. Důležitý je též výběr modelových 

buněčných linií. Vfsledky značně pr-ispívaji k vypracování relevantních postupů pro sledování 

cytotoxických účinkú látek. 

Předložená disertační práce je založena na moderních experimentálních přístupech. 

Ke splnění vytýčených cílů práce zaměřené na testování látek ovliviíujících aktivitu 

acetylchqlinesterázy autorka zavedla a ověr-ila náročné metody jako je test M'TT, 

elektrompeclanční metoda. stanoveni apoptózy metodou rnikrokapilární průtokové 

cytomctrie, mčfeni hladiny rnlných radikálú a antioxidační potenciálu. Práce obsahuje 

pr-ínosné nové poznatky, které maji význam pro obor toxikologie. Autorka zvládla velice 

náročné experimentální metody, prokázala schopnost kritického hodnocení získan)1ch 

výsledkú a schopnost uvést tyto výsledky do kontextu s nejnovějšími poznatky o struktuře a 

mechanizmech pťisobení inhibitorů a reaktivátorů acetylcholinesterázy. Prokázala tak 

schopnost samostatnt'! řešit náročné vědecké problémy. Práce splií.uje podstatné požadavky na 

závěrečné práce stanovené vnitřními předpisy Univerzity obrany. Proto práci doporučuji 

k obh�jobě. 

Zav1::rem bych se rád autorky zeptal na její názor na souvislost mezi dříve publikovaným 

nálezem indukce zlomú DNA pusobcnim Hl-6 (Svobodová et. al. Gen. PhysioL Biophys. 

(2012). 31, 77--84. doi: l 0.4149/gpb_ 2012 _O I 0) a výsledky indukce apoptó7y púsobením l-11-

6 popsané v této práci. 

V Hradci Králové dne 8.9.2020  ', ,\. prof. RNDr. Rudolf Slětina, CSc. 


