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Cilem piedloZzené diplomové prace bylo stanoveni cytotoxicity nékterych
vanadocenovych derivati a porovnani vlivu jejich struktury na hodnoty IC 50.

Diplomovéa prace ma rozsah 66 stran, pficemZ podstatnou Casti textu je rozsahly
teoreticky uvod s irokym zabérem témat. V ném jsou definovana a rozdélena cytostatika, a to
se zvladtnim dirazem na slouceniny platiny a na metaloceny. Déle jsou uvedeny formy
chemoterapie nadorovych onemocnéni v¢. jejich nezadoucich u¢inku a jsou zminény bunéné
procesy apoptéza a nekréza. Rovnéz jsou popsany i zakladni charakteristiky dvou v préci
pouzitych nadorovych bunéénych linii. Teoreticky uvod nejenZe pokryva vlastni téma
diplomové préce, ale dosti znaéné jej presahuje a zptistuptiuje tak problematiku cytostatik i
nezasvécenému &tenafi. Chemik potom piivita uvedeni strukturnich vzored nékterych z latek.

Cast vyhrazena experimentdlni praci, jejim vysledkiim a diskusi ma rozsah 23 stran a
obsahuje 3 obrazky, 6 tabulek a 18 graft.

Kone¢né &ast vénovana pouZité literatufe obsahuje 34 polozek v€. novéjsich citaci
¢lankt z renomovanych ¢asopistl.

K ptedkladané praci mam nasledujici pfipominky a dotazy:
1) Formalni a faktické pFipominky:

- pieklepy a chybgjici pismena (napf. str. 15 u prim. chemoterapie: "u sensitivnich neoplati”,

str. 20 dole: "xantinoxodasa", str. 21: "Podophylum" (ma byt ,,Podophyllum®),
str. 25: "pregreduje”, str. 32: 2x "flourotitanocen",
str. 39: "...se barvi modf.*, str. 42: "... jamky ... obsahovali ..."),

- nekonzistentni sklofiovani (napf. str. 32: "... na Sprague-Dawley krys.",
str. 37: posledni véta),

- neohraband vyjadfeni (napf. str. 16: u mezenchymovych nadorti misto " - tyto nadory ..."
lépe pouzit novou vétu: "Sarkomy ...",

str. 32: misto "... renalni karcinomy, vii&i nimz je ¢cDDP rezistentni." pouZzit: "... renalni
karcinomy, které jsou vii¢i cDDP rezistentni.",

str. 32: "u molybdenovych soli heteropolykyselin" pouzit "u soli molybdenovych
heteropolykyselin",

str. 35: pongkud neobvykly termin ,,nevazebna elektronova dvojice* misto ,,volny el. par®),

- nejasna a tim i ob&as nespravna vyjadieni (napf. str. 5: "inhibi¢ni udinek", aniz by bylo
explicitng jasné, o jakou inhibici jde,

str. 32: "Piikladem antiangiogennim sloudenin molybdenu je tetrathiomolybdenan, ktery
chelatuje méd’ a je esencidlnim kofaktorem ve vyZive novych cév." - jak mulze byt
antiangiogenni slou¢enina esencialnim kofaktorem vyzivy novych cév?,

str. 35: velmi nejasné vysvétleni o- a n-donord, zvIasté pak tzv. n-akceptorovych ligandd,

str. 40: u vyhod WST oproti MTT " a ma linearni rozsah." - Ceho? a "Je rychly ..." - co?,



str. 47: u detekce "1 ml WST 1:4 ml PBS" navozuje dojem, Ze WST je kapalina a ne n&jaky
firmou dodavany roztok této latky,
str. 48: u chemikalii a roztokl neni uvedena forma WST (tedy roztok, viz pozndmka vyse)),

- nedokoncené ¢i zkomolené véty (str. 18: u mechanismu vzniku rezistence posledni bod,
str. 37: u apoptdzy: "..., ktery buitku za nadorovou ¢i infikovanou.")

- nadbyte¢né informace nebo nedostate¢né vysvétlené informace (napf. str. 25: u prevence
kardiotoxicity "intracelularné cheldtuje ionty Zeleza", aniZ by bylo alespoii naznageno, jakou
souvislost maji tyto ionty s kardiotoxicitou doxorubicinu,

str. 48: u pfistroji a pomicek je snad zbyte¢né uvadét napk. lednici a mrazak a jejich vyrobee,
u mikroskopu se pak nejedna o "typ", ale o vyrobce,

str. 42: tabulky 1 a 2 se zdaji pon¢kud zbyteéné, zatimco dilezitd informace o rozpousténi v
médiu obtizn¢ rozpustnych vanadoceni je zminéna velmi nedostate¢ng. Pripadny vliv
pfitomnosti DMSO v roztocich onéch latek na butiky pak chybi Gplng).

Za nedostatek povazuji i rozdil grafického (obr. 1) a nasledujiciho textového rozdéleni
cytostatik na str. 18 a déle, aniz by tento nesouhlas byl jakkoli vysvétlen.

U grafii zavislosti viability na koncentraci nebo v popisu vyhodnoceni chybi byt i jen zminka,
pro¢ u nékterych zavislosti byla pouzita funkce "Hill" a u jinych "Boltzmann".

Dalsi vytka se tyka nepfehledné formy velmi dilezitého slovniho porovnani cytotoxicity
riznych preparatii v zavislosti na substituentech a ligandech pod tabulkou 6 na str. 59-61. Zde
by jist¢ bylo vhodnéjsi text doplnit tabulkami podobnymi tab. 6, nez vysledky uvadét jen
textovou formou, zneptehlednénou navic zbyte¢nym a stéle se opakujicim textem "IC 50 =" a
"umol/l", ktery je u vSech vysledki stejny a ktery stalilo uvést jednou v textu nad
porovnavanymi hodnotami.

Textové uvedeni vysledki a jejich diskuse je pon€kud neproporciondlni jak k teoretickému
tvodu, tak i k nesporn€ odvedené experimentalni praci, nebot’ podstatnou ¢ast onéch 13 stran
tvoti grafy (celych 9 stran).
2) Dotazy:
1. V €em je vazba Cp-kruhii na centralni atom "nespecificka" (viz. str. 30)?
2. Do jaké miry je vazba acidoligandi resp. Cp-kruhii na centralni atom koordina¢ni?
3. Byla zkoumaéna ¢i kontrolovana stabilita pouzitych vanadocent na vzduchu ¢&i v roztoku?
4. Proc€ je v tabulce 5 (piehled testovanych slouc¢enin) u oznaceni vSude "Ha"?
Zavér
Pies vySe uvedené vytky ptedlozena prace, dle mého nazoru, splnila pozadavky zadani
a vyhovuje viem ptfedpisim stanovenym pro diplomové prace. Proto ji navrhuji p¥ijmout a
vzhledem ke kvalité odvedené prace ji hodnotim znamkou velmi dobfe. ~
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