Posudek disertacni prace

Nazev préce: Role modifikaci DNA komplexy kovU v terapii

rakoviny

Autor: Mgr. Jitka Prachafovd

Zavedeni cisplatiny do protinadorové terapie predstavovalo prilom
v |écbé nékterych typd nadorll, zejména nadoru urogenitalniho
traktu. | pres prokazatelna positiva, ma |écba cisplatinou omezeni.
Jednak skupina lé¢itelnych nador( je pomérné omezenad a vedlejsi
ucinky a problémy s resistenci omezuji vyuziti tohoto cytostatika.
Tyto skuteCnosti smérovaly vyzkum v oblasti metalofarmak ke studiu
novych komplexd, jejichz vazebné moznosti s cilovou molekulou
(DNA) budou jiné, nez je tomu u cisplatiny a jejich prvogeneracnich
analogll. Do centra pozornosti se tak dostaly komplexy ze skupiny
trans/Pt(IV) komplexu, dfive povaZzovanych za neaktivni, které
mohou byt aktivovany v misté cilového plsobeni redukci na aktivni
Pt(ll) analog. Dalsi skupinou metalofarmak, ktera jsou intenzivné
studovana, predstavuji latky, které obsahuji dva Pt atomy, spojené
alifatickym retézcem o rlizné délce.

Disertacni prace Mgr. Jitky Pracharové je zamérena pravé do vyse
zminénych oblasti.

Jeji usporadani odpovida tomu, jak jsou disertacni prace ¢lenény. Po
teoretickém dvodu (20 stran) nasleduji cile prace, potom metodicka
cast a komentar k prilozenym publikacim (vysledky a diskuse).
Publikace, které autorka priklada jsou tfi, v kvalitnich
mezinarodnich, ¢asopisech. Dale zminuje zatim nepublikované
vysledky, které se tykaji svétlocitlivych Pt komplex(. Ty, az budou



dopracovany, budou podkladem k dalsi publikaci. Uvedené
predbézné, nepublikované vysledky jsou velmi povzbudivé.

Disertace je napsana velice dobre (jazykova uroven, citace, graficka
stranka).

Prace, které jsou zakladem disertace byly publikovany ve velmi
kvalitnich Casopisech.

Mam tedy jen par dotazU.

1.str. 21 . 1. Odstavec” ....neschopnost nadorovych bunék reagovat
na apoptotické signdly je je jednim z divodU jejich nekontrolovaného
déleni. Mohla byste vysvétlil toto tvrzeni ve smyslu mozného
plUsobeni platinovych cytostatik.

2.str. 24. Pro¢ ma byt vinova délka aktivacniho svétla vétsi nez
600nm?

3. Bifunkcni komplexy, které jste pouZzila ve své praci, maji trans
konfiguraci odstupuijicich ligandu (str.34). Nebudou, diky trans efektu,
v biologickém prostredi degradovany pfilis rychle a inaktivovany
stejné jako tomu je u BBR3464?

Predlozena disertacni prace Jitky Prachafové spliiuje vSechny
podminky pro disertacni praci a doporucuji ji k obhajobé.
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