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ZvySeny obsah N-nitrosaminli zji§tény v nedavné dob& v nékterych 1é€ivych
piipravcich, vyvolal obavy tykajici se jejich bezpednosti a zdravotni nezavadnosti. Mnozi
zastupci N-nitrosaminii jsou znamy svou genotoxicitou a karcinogenitou a patfi tak z pohledu
regulaéni toxikologie k latkdm zvla$tniho zajmu. N-nitrosaminy potencialné kontaminujici
1é¢iva tvoli pestrou skupinu latek s velmi rozdilnym toxikologickym profilem a stanoveni
bezpetné hladiny konkrétnich zastupcti v lé¢ivech tak musi na jedné stran€é zajiSt'ovat
pfijatelnou miru zdravotniho rizika a na druhé strané ucelné vynaloZeni prostiedkd na
kontrolu a pfipadna technologicka opatfeni sniZujici miru kontaminace. Tento ukol je
obzvlasté obtizny v pfipadé latek, pro néz chybi kritickd data zin-vitro a in-vivo
toxikologickych studii. Autorka pfedlozené bakalaiské prace se tedy snaZila pii vypoctu
akceptovatelného denniho piijmu (Al) vybranych N-nitrosamini vyuzit dostupné informace o
vztahu mezi strukturou a aktivitou.

V uvodni ¢asti prace autorka kratce shrnuje vysledky klasifikace nejvyznamnéjsich N-
nitrosamind podle Mezinarodni agentury pro vyzkum rakoviny (IARC) a popisuje vyznam
reverznich in-vitro testii genotoxicity (Amesuv test) pro odhad karcinogenniho potencidlu N-
nitrosamind. Déle se zamétuje na kvalitativni popis vlivu jednotlivych funkénich skupin na
genotoxicitu N-nitrosamind se zvlaStnim dirazem na ty strukturni prvky, které vyznamnym
zpuisobem zasahuji do priibéhu jejich metabolické aktivace.

Ve druhé ¢asti piedlozené bakalaiské prace se autorka snazi nalézt optimalni zptsob
urCeni akceptovatelného denniho pfijmu pro tfi konkrétni latky (N-nitrosopiperidin,
Nitrosopiperidinol a 2-methyl-1-nitrosopiperidin), které vykazuji vysokou miru strukturni
podobnosti, ale zdsadné se li§i v dostupnosti klicovych toxikologickych dat. Soucasti této
asti prace je i podrobné zhodnoceni vyhod a nedostatkii zvolenych postupd, z nichZ jen
nékteré jsou zminény v piislusnych dokumentech Evropské 1ékové agentury (EMA).

V pribéhu zpracovani bakalaiské prace projevila studentka vysokou miru
samostatnosti a tviréi aktivity, jeji schopnost vyhledavat a strukturované zpracovavat
podklady a tviréim zpisobem rozvijet zavedené postupy byla na vynikajici Grovni. Z mého
pohledu tedy ptedloZena bakalafské prace jednoznacéné splituje kli€ové parametry zadani.

Vzhledem k vy$e uvedenym skute¢nostem doporucuji praci k obhajobé a navrhuji
hodnoceni zndmkou
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