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Prace je: experimentalni

a) Cil prace je: zcela spinén

b) Jazykova a graficka uroveri: vyborna
c) Zpracovani teoretické ¢asti: vyborné
d) Popis metod: velmi dobry

e) Prezentace vysledk(: velmi dobra

f) Diskuse, zavéry: velmi dobré

g) Teoreticky Ci prakticky pfinos prace: vyborny
Doporuéuji diplomovou praci k uznani jako praci rigorézni <]

PFipadné poznamky k hodnoceni: Pfedkladana prace si klade za cil hodnoceni vlivu ABC
efluxnich transportért na prestup TDF (tenofovir disoproxil fumaratu) pfes bunééné
membrany s pouzitim transportnich studii na polarizovanych MDCK buné¢&nych liniich.
Prace je po obsahové strance velmi dobfe zpracovana, teoreticka ¢ast je optimalné
strukturovana a obsahuje velké mnozstvi relevantnich informaci ohledné HIV a lIé€by HIV
pozitivnich pacient(, stejné jako exprese, funkce a role P-glykoproteinu v Iékovych
interakcich. Prace je i po estetické strance velmi dobfe zpracovana a obsahuje jen minimum
preklept (napt. "exluxné" v legend& obréazku 12). Clenéni kapitol je logické, design
experimentl oddivodnény a ziskana data optimalné vyhodnocena a interpretovana. K praci
nemam zasadni vyhrady, pouze nékolik pfipominek a dotazu.

Dotazy a pfipominky: Pfipominky:

1) V seznamu zkratek vysvétlujete BCRP obecné jako "liekovy efluxny transportér”, myslim,
Ze by bylo vhodné uvést i jeho klasifikaci jako ABCG2 transportniho proteinu podobné jako je
v seznamu spravné definovan P-glykoprotein. Podobné definice Caco-2 jako "bunkové linie"
je pomérné obecné, vhodné by bylo uvést jeji tkarnovy puvod.

Dotazy
1.V legendé obr. 7 znazorfiujiciho modelovy transport v linii exprimujici efluxni transportér
uvadite, Ze "efluxny pomer testovanej latky v smere transportu BA/AB v Siestej hodine (r) je



vacsi ako jedna". Znamena to, ze by takto transpotovana latka méla byt substratem daného
transportniho proteinu?

2. Ve vysledkové &asti na str. 28 uvadite, zZe "rychlost’ BA transportu bola mensia nez AB
transportu, €o naznaduje mozné zapojenie daldieho aktivnheho transportéra do transferu
[BH]TDF" Mate pfedstavu o ktery aktivni transportér by se mohlo jednat?.

3. V teoretické Casti uvadite, ze existuji dva zakladni typy HIV viru, celosvetové rozSireny
HIV1 a HIV-2, ktery je typicky lokalizovany prevazne v zapadni Africe, pfitom oba retroviry
zpusobuji AIDS. Je néjaky rozdil v pribéhu a IéEbé onemocnéni zpisobeného HIV-1 versus
HIV-2? Je uc€innost vSech antiretrovirotik a zvlasté pak tenofoviru (a jeho prekurzordm TDF a
TAF) u onemocnéni zpisobeniho obéma viry srovnatelna?

4. Dovedla byste na zakladé Vasich vysledk i reSersi ziskanych informaci odhadnout mozny

vyznam transportu TDF pomoci P-gp a miru rizika vzniku klinicky relevantnich Iékovych
interakci?

Celkové hodnoceni, prace je: vyborna, k obhajobé: doporucuji
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