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Cílem pŤedložené diplomové práce bylo stanovení cytotoxicity některych

vanadocenovych derivát a porovnání vlivu jejich strukÍury na hodnoty IC 50.

Diplomo vá práce má rozsah 66 stran' pŤiěemž podstatnou částí textu je rozsáhly

teoreticlirrivod s širokym zábéremtémat. V něm jsou deÍinována arozďěIena cytostatika, ato

Se zvláštním drirazem na sloučeniny platiny a na metaloceny. Dále jsou uvedeny formy

chemoterapie nádoroqich onemocnění vč. jejich nežádoucích ričink a jsou zminény buněčné

procesy apoptÓza a nekrÓza. Rovnéžjsou popsany í záklaďní charakteristiky dvou v práci

pouŽítyclr. nádorovych buněčn;ich linií. Teoreticky vod nejenŽe pokqivá vlastní téma

bipto-ové práce, uI" dosti znaénéjej pŤesahuje a zptístupĎuje tak problematiku cytostatik i
nezasvěcenému čtenaŤi. Chemik potom pÍivítáuvedení strukturních vzotcri někteÚch z lértek.

Čast vyhrazená experimentá|nipráci,jejím vysledkrim a diskusi má rozsah23 stran a

obsahuje 3 obrázky,6tabuLek a 18 grafu.

Konečně část věnovaná pouŽité literatuŤe obsahuje 34 poLožek vě. novějších citací

článkri Z renomovanych časopisťr.

K pŤedkládané ptáci mám následující pŤipomÍnky a ďotazy:

1) Formá.Jní a faktické pŤipomínlry:

. pŤeklepy a chybějícípísmena (napŤ. str. 15 uprim. chemoterapie: ''u sensitivních neoplafi'',

str. 20 dole: ''xantinoxqdasa'', str.21: ''Podophy1um'' (mábyt,,Podophy11um..),

str.25: "prsgreduje",
str. 39: ''...Se barví modŤ...'

str. 32: 2x " flqurotitanocen",
str. 42: "... jamky ... obsahoval! ..."),

cDDP rezistentní. ''

. nekonzistentní sklořování (napŤ. str. 32: ''... na Sprague.Dawley krys.'',
str. 37 : poslední věta),

. neohrabaná vyjádŤení (napŤ. str. 16: u mezenchymovych nádorri místo

lépe pou žít novou větu: '' Sarkomy .. . '',

str. 32 místo ''... renální karcinomy, vŮči nimŽ je

karcinomy, které jsou vťlči oDDP rezistetxní),,
str. 32: ''u molybdenovych so1í heteropolykyselin,, pollžit ''u so1í molybdenovych

heteropolykyselin",
str. 35: poněkud neobvykl;i termín ,,nevazebná elektronová dvojice.. místo ,,volny eL. pér,,),

- nejasná a tím i občas nesprávná vyjáďření (napŤ. str. 5: ''inhibiční ričinek,,, artíž by bylo

explicitně jasné, o jakou inhibici jde'
str. 32: ''PŤíkladem antíangiogenním sloučenin molybdenu je tetrathiomolybdeÍIan, ktery

chelátuje měď a je esenciálním kofaktorem ve vyŽívé novych cév.'' . jak mt e bÝt

ant iangio genní sloučenina e senc iáInimko faktor em vy žívy novych cév?,

str. 35: ve1mi nejasné vysvětlení o. a ru.donorri, zvláště pak tm. n-akceptorovych ligandri,

str. 40: uvyhod wST oprotiMTT ,, amálineérnírozsah.'' - čeho? a ''Je rychly...'' - co?,

'' - tyto nádory ...''

použít: renální



str. 47: u detekce ''1 ml WST |:4 ntI PBS'' navozuje dojern, že WST je kapalína a ne nějaky
firmou ďoďávany roztok této |atky,
str. 48: u chemiká|ií aroztoki není uvedena forma wST (tedy roúok, vupoznánka vyše)),

. nedokončené či zkomolené věty (str. 1 8: u mechanismu vzniku rezistence poslední bod,
str. 37 : u apoptÓ ry: 

,, ,.., ktery buĎku za nádorovou či infikovanou. '')

- nadbytečné informace nebo nedostatečně vysvětlené informace (napŤ. str.25: u prevence
kardiotoxicity ''intracelulárně chelátuje ionty žeteza,, , aniž by bylo alespoĚ naznaěeno, jakou
souvislost mají tyto ionty s kardiotoxicitou doxorubicinu,
str. 48: u pŤístrojri a pomricek je snad zbyeěné uvádět napŤ. lednici amrazáka jejich vyrobce,
u mikroskopu se pak nejedná o ''typ'', ale o vyrobce,
str.42: tabulky I a2 se zdqí poněkud zbyeěné, zatímco ďtileŽitá informace o rozpouštění v
médiu obttžně rozpustnych vanadocenťt je zmínéna velmi nedostatečně. PŤípadn;i vliv
pŤítomnosti DMSO v roňocích oněch látek na buřky pak chybí plně).

Za nedostatek povaŽuji i rozďíl grafického (obr. 1) a následujícího textového rozdělení
cytostatik na str. 18 a dáLe, antŽ by tento nesouhlas byljakkoli vysvětlen.

U grafir závislosti viability nakoncentraci nebo v popisu vyhodnocení chybí byť i jenzmínka,
proč u některych závislostí byla použita funkce ''Hill'' a u jinych ''BoltzmanÍI''.

Další vltka se tyká nepŤehledné formy velmi drileŽitého slovního porovnání cytotoxicity
různychpreparátiv závislosti na substituentech a ligandech pod tabulkou 6 na str. 59.6I. Zde
by jistě bylo vhodnější text doplnit tabulkami podobnymi tab. 6, než vysledky uvádět jen
textovou formou, znepŤehledněnou navíc zbyečnym a stále se opakuj ícím textem ''IC 50 :'' a
''pmoVl'' , ktery je u všech qfsledkri stejny a ktery stačilo uvést jednou v textu nad
p o ro vnáv any mi ho dnotami.

Textové uvedení vysledk a jejich diskuse je poněkud neproporcionální jak k teoretickému
vodu, tak i k nesporně odvedené experimentální práci, neboť podstatnou část oněch 13 stran

tvoŤí gtafy (celych 9 stran).

2) Dotaryz

1. V čem je vazba Cp.kruhri na centrá|ní atom ''nespecifická'' (viz. str. 30)?

2.Dojaké míry je vazba acidoligandri resp. Cp.kruh na centrá|ní atomkoordinační?

3. Byla zkoumánač,ikorrtrolovéna stabilita použttych vanadocenri navzduchu či v roztoku?

4. Proč je v tabulce 5 (pŤehled testovanych sloučenin) u označení všude ''Ha''?

Závér
PŤes vyše uvedené ,.ytky pŤedloženáptáce, dle mého nétzoru, splnila poŽaďalky zadání

a vyhovuje všem pŤedpisrim stanovenym pro diplomové práce. Proto ji navrhuji pĚijmouf a
vzhledem ke kvalitě odvedené práceji hodnotímznánkou velmi dobĚe. \\..'
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