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Studentka Bc. Katefina Skvorova se ve své diplomové praci zabyvala moZnosti
zavedeni metody stanoveni aktivity a inhibice cholinesteraz pro multidestickovy reader
Synergy H1M, na kterém je mozné vyuzit nejen méfeni absorbance v UV/VIS oblasti, ale také

1 méfeni intenzity fluorescence. Pro porovnani vyuzila pouziti klasické Ellmanovy metody.

V teoretické ¢asti se diplomantka vénuje jednak obecné charakteristice enzymi, ale 1
strukturam a funkcim cholinesterdz a to v souvislosti s Alzheimerovou chorobou a moznostem
jeji 1é¢by. Déle zde diplomantka popisuje znamé inhibitory cholinesteraz a jejich mechanismus
inhibice. Zavérem autorka v této Casti popisuje popsané metody stanoveni a inhibice

cholinesteraz.

V ramci experimentalni ¢asti diplomantka provedla stanoveni reak¢nich rychlosti
hydrolyz  dvou  riznych  substrati  katalyzovanych  acetylcholinesterazou  a
butyrylcholinesterdzou s cilem nalézt vhodnou kombinaci davajici dostatecnou odezvu pro
nasledné stanoveni inhibi¢ni aktivity vybranych rhodaninovych derivatd  vici
acetylcholinesteraze. Pro neinhibované reakce stanovila hodnoty kinetickych parametri K a
V. V dalsi ¢asti diplomantka provedla s pouzitim obou vySe zminovanych substrati stanoveni
hodnot ICso u vybranych vzorkli rhodaninovych derivat vii¢i acetylcholinesterdze a u dvou
klinicky vyuZivanych standardi Rivastigminu a Galantaminu. Pro vSechny studované
inhibitory byl z divodu ovéfeni moznosti jejich prestupu pies hematoencefalickou bariéru
stanoven rozdélovaci koeficient a topologicka polarni povrchovéa plocha pomoci programu

ChemDraw.

Text diplomové prace je srozumitelny a je logicky a systematicky clenén do
jednotlivych kapitol. Piehled pouzité literatury svéd¢i o velmi dobré teoretické priprave. Prace

vSak obsahuje drobné nedostatky:

e Vexperimentalni ¢asti je velmi podrobné popsan velky kus experimentalni
prace, kterou diplomantka odvedla. To se ovSem jiZ neda fict o diskuzi a zavéru.
V diskuzi vysledki mi chybi ditkladnéjsi zhodnoceni dosazenych vysledkd u

testovanych inhibitorti. Navic seznam testovanych inhibitort, jejich inhibi¢ni



aktivita a stanoveni lipofility je uvedeno ve tiech riznych tabulkach, coz ptisobi
znaén¢ nepiehledné.

e Tabulka 8, str. 68 — u testovanych inhibitorti 2, 3 a Galantaminu jsou uvedeny
hodnoty ICso, které se 1isi o fad. Pro¢ tyto rozdily nejsou nikde diskutovany?

e Nikde v praci jsem nenalezl porovnani stanovenych hodnot ICso Rivastigminu a
Galantaminu s publikovanymi vysledky pro pouziti acetylthiocholinu i

indoxylacetatu.

K praci mam tyto dotazy:
1. Pro¢ byl zvolen pravé indoxylacetat jako substrat pro stanoveni inhibi¢ni aktivity
enzymi?
2. Pro¢ nebyla testovana inhibi¢ni aktivita rhodaninovych derivati také na

butyrylcholinesterazu?

Zavérem konstatuji, Ze prace splituje zadani, obsahuje vSechny nalezitosti a po strance
obsahov¢ i formalni a ma i ptes uvedené nedostatky velmi dobrou troven. Z uvedenych divodi
doporucuji diplomovou praci k obhajob¢ a hodnotim
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