Oponentni posudek diplomové prace

,In vitro testovani cytotoxicity antidot otrav oragnofosforovymi slouc¢eninami ze skupiny

reaktivatord cholinesteras” Bc. Jany Chvatalové

Tématem diplomové prace (DP) Bc. Jany Chvatalové je in vitro hodnoceni cytotoxicity
vybranych reaktivatorti cholinesterdz, pouzivanych jako antidota u otrav organofosforovyni
slou¢eninami, jako jsou bojové chemické latky s nervové paralytickym ucinkem ¢i organofosforoveé
insekticidy. V teoretické €asti studentka popisuje cholinergni systém a jeho funkce, ddle se zabyva
funkcemi enzymi acetylcholinesterazy a butyrylcholinesterdzy v organizmu, popisuje toxické
organofosforové inhibitory cholinesterdz ze skupiny nervové paralytickych latek a pesticidd,
mechanizmus jejich G¢inku a diagnostiku vzniklych otrav. Uvadi detailni pfehled o soucasnych
pristupech v 1é¢bé otrav a zabyva se jednotlivymi skupinami léciv. Posledni Cast je vénovana prehledu
metod hodnoceni toxicity latek na buné&&nych liniich. Prakticka (experimentalni) ¢ast prace se zabyva
samotnym testovanim latek spomoci béiné pouZivaného tzv. MTT testu na nékolika druzich
bunéénych linii. Studentka hodnotila latky jiz zavedené v praxi — 5 slouenin, latky nové pfipravené —
6 sloucenin a dale latky chemicky pfibuzné nékterym ztestovanych reaktivator — 2 struktury.
Toxicita latek je hodnocena na zakladé zjisténych hodnot IC50 na péti bunécnych liniich. Studentka
v zavéru DP porovndva toxicitu pouZivanych reaktivdtorl ve srovnani snové syntetizovanymi a
srovnava ji s toxicitou na zvifatech. Hodnocenad DP ma celkovy rozsah 85 stran, obsahuje 5 tabulek,

14 grafti a 25 obrazk(. PFi jejim zpracovani bylo pouZito 100 pfevazné recentnich citaci.

Hodnocena DP je napsana pfehlednym a srozumitelnym zplsobem, s drobnymi chybami,
kterym je vak i pfes peclivé zpracovéni obtizné se vyhnout. Napf. misto vrstvou je vrstvu (str. 17),
antagonista Ny receptorl je trimetafan nikoli trimetafenan (str. 20), uvedena NPL se nazyva
cyklosarin nikoli cykloserin (str. 25), pesticid je pirimifos-methyl nikoli pirimihosmethyl (str. 29) a
monokvartérni reaktivator je pralidoxim nikoli pralihoxim (str. 59). | pfes tyto drobné pfeklepy
konstatuji, e studentka splnila cile, vytyCené v zadani diplomové prace pro teoretickou i praktickou
¢ast. Prace poskytla nové informace o in vitro toxicité latek ze skupiny oximovych reaktivator(
cholinesteraz, jelikoZ tato problematika neni v odborné literatufe podrobnéji zpracovéna a dostupné
jsou spise Udaje z in vivo experimentd. Z tohoto divodu by bylo vhodné ziskané vysledky publikovat

v nékterém odborném periodiku.
Na studentku mam 3 dotazy:

1. Pro¢ byl v praci pouzit k hodnoceni cytotoxicity MTT test, kdyZ existuji novéjsi tetrazoliové

soli, které by provedeni testu s burikami diky rozpustnosti vznikajicich produkt( ve vodé jisté




zjednodusily?

2. Na zavér prace pisete, 7e in vitro testy nemohou nahradit in vivo testy. Myslite si, Ze by se
daly vysledky in vitro hodnoceni zlepsit zafazenim dalSich druhG bunécnych linii do testd?
Pokud ano, mGzete nékteré vhodné linie uvést?

3. Na strané 29 uvadite: , Pesticidy mohou byt toxické nejen pro savce, ale i pro ¢lovéka, ktery je

pouziva“. Kam byste tedy taxonomicky zaradila ¢lovéka?

Praci doporucuji k obhajobé a hodnotim ji znamkou vyborné.
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