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. Posudek oponenta

Pfedlozena diplomova prace je experimentalniho charakteru a je zaméfena na stanoveni vlivu vybranych
lé¢iv ze skupiny statin( na regulaéni kaskadu, ktera se vyznamné podili na fizeni fady bunécnych procesl
vCetné bunécéné proliferace a prezivani bunék. S vyuzitim bunééného in vitro modelu byla posuzovana
potencionalni interakce simvastatinu, lovastatinu, atorvastatinu a pravastatinu s nékterymi vyznamnymi Cleny
studované signalni kaskady a dale vliv statini na Zivotnost bunék.

V teoretické ¢asti autor shrnuje zakladni poznatky o Ié€ivech ze skupiny statind, jejich struktufe, osudu
v organismu a jejich uc¢inku na bunééné funkce. Autor dale charakterizuje jednotlivé ¢leny signalni kaskady
RTK/Ras/Raf/MEK/ERK a jejich funkce a shrnuje i dosavadni poznatky o moznostech farmakologického
ovlivnéni studovanych regulac¢nich procesu. V metodické ¢asti jsou popsany konkrétni postupy pfi provadéni
a pfi vyhodnocovani experimentalnich dat. Vysledky ziskané experimentalni praci jsou dokumentovany
predevSim pomoci nékolika grafi. Dosazené vysledky jsou struéné diskutovany. Odkazy na literarni zdroje
jsou uvadény, seznam pouzité literatury je pfipojen v zavéru prace. Celkova Uprava predlozené diplomové
prace a jazykova uroven jsou na dobré urovni.

K pfedlozené praci mam nékolik poznamek a dotaz(:

1. Seznam zkratek by mél byt pro lepSi orientaci ¢tenafe usporadan abecedné. Zkratky Ras a Raf nejsou
v seznamu zkratek uvedeny a vysvétleny.

2. Prestoze je v praci uvedeno zakladni strukturni uspofadani latek ze skupiny statin(i, pfece jen by mély byt
uvedeny i Uplné strukturni vzorce kazdé ze studovanychn latek.

3. Pomérné znacna ¢ast informaci, které jsou v praci citovany byla ziskana z internerovych zdroju. Pfestoze
napf. SPC Ize pokladat za ¢astecné relevantni zdroje, jsou podobné udaje dostupné i z ovéfenych odbornych
publikaci.

3. Jak jste provadéli kalibraci pfi méfeni celkové koncentrace proteinu (str. 34)? V metodice to neni uvedeno.
4. Pro¢ nebyla do studie zafazena jedna ze zakladnich latek ze skupiny statind - rosuvastatin?

5. Z jakého duvodu byla pro stanoveni cytotoxicity vybrana metoda s MTS a ne napf. s MTT & méfeni LDH?
6. Cytotoxicky ucinek po 22 h (obr. 14) u simvastatinu, pravastatinu a atorvastatinu skutecné nebyl
signifikantni?

Diplomova prace se zabyva velmi zajimavou problematikou, otevirajici prostor pro dal$i studie v dané oblasti
farmakologie. Rozsah pfedlozeného sdéleni zcela napliuje naroky kladené na tento format odborného

sdéleni. Predlozenou dinlomovou praci doporucuii k obhaiobé.
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