UNIVERZITA PAVLA JOZEFA SAFARIKA V KOSICIACH

Prirodovedeckd fakulta

prof. RNDr. Maria Kozurkova, CSc.

USTAV CHEMICKYCH VIED

UCHV PF UPJS, Moyzesova 11, 041 54 Kosice

tel.: +421 (055) 234 1263, fax: +421 (055) 622 21 24, ICO: 00397768
e-mail: maria.kozurkova@upjs.sk

Vec: Oponentsky posudok na dizertaénti pracu Mgr. Zofie Chrienovej: ,,Design, priprava a

hodnotenie malych molekul pre neurodegenerativne ochorenie.*

Mgr. Zofia Chrienovd vypracovala dizertaénii pracu na Katedre chémie
Prirodovedeckej fakulty Univerzity Hradec Kralové, pod vedenim prof. Ing. Kamila Kucu
Ph.D. a Mgr. Eugenie Nepomivovej Ph.D. (konzultant).

Autorka odovzdala dizertaéni pracu napisanu v anglickom jazyku na 256 stranach
vratane 6smych priloh, ktord svojim obsahom zodpoveda schvalenej téme. Bez priloh ma 71
stran, vratane literd&rnych odkazov. V zozname pouZzitej literatiry je uvedenych 249
literarnych odkazov, z ktorych priblizne 50 % predstavuje odkazy na publikacie za
poslednych 10 rokov. Z uvedené¢ho vyplyva, ze problematika prace je velmi aktualna
a doktorandka pracovala s najnovsou literatiirou. Praca je napisana komentovanou formou a je
stcastou 6smych publikacii. VSetky uvedené prace maja IF, jedna z nich je odoslana do
redakcie. Prace st uvedené ako prilohy. V ramci nich je Mgr. Zofia Chrienova na piatich ako
prvy autor a na troch ako spoluautor.

Predkladand praca je Standardne Clenend na tvod, teoretickli Cast, ciele prace,
experimentalnu cCast’, diskusiu, zaver a citovanu literaturu. Teoreticka Cast’ je venovana
problematike veku, Alzheimerovej chorobe (AD), symptomatickej a chorobou modifikujtcej
terapii a kauzalnej terapii pre AD, je spracovand na 18 stranach. Autorka preukazala
analyticky pristup k rieSenej problematike na vel'mi dobrej Grovni.

Cielom prace bolo navrhnit, syntetizovat a vyhodnotit’ pripravené molekuly
zacielené na cholinergnii drahu AD s vyuzitim stratégie MTDL. Dal$im cielom bolo vyvinat
a hodnotit’ malé molekuly, ktoré inhibuji mTOR. Ciele prace su zrozumitel'ne, jednoznacne
a vystizne definované a su rozdelené do Siestich Ciastkovych tloh. M6zem konStatovat’, ze
autorka splnila vSetky ciele, ktoré boli stanovené v pisomnom zadani zavereCnej prace.
Zvolené metody ktoré vyuzila na naplnenie cielov pri rieSeni zvolenej problematiky boli

vhodne zvolené.



Podstatna cast’ dizertanej prace je venovana experimentalnej praci a niektoré vysledky
z nej su unikatne. Tato Cast’ predstavuje komentar k 6smym publikaciam, ktoré st zakladom
tejto zavereCnej prace a je rozdelena do 5 Casti. Vysledky st vhodne diskutované, porovnané
s adekvatnou literatirou a su zhrnuté v zavere. Ziskané vysledky v tejto praci su dolezité pre
d’alsi vyvoj lieciv pri AD

V tomto texte je uvedeny aj zoznam publikovanych prac autorky, ktory pozostava z
troch prehladnych c¢lankov, piatich vedeckych prac aSiestich prac ktoré nesuvisia
z dizerta¢nou pracou. Vysledky ziskané pri rieSeni tejto dizertatnej prace boli prezentované na
piatich medzinarodnych konferenciach. Autorka sa uspesSne zapajala do rieSenia deviatich
grantovych projektov, kde na jednom vystupuje ako vedica projektu ana 6smych ako
spoluriesitel’ka. Zucastnila sa aj kratkodobych stazi v Nemecku a Juznej Korei a absolvovala
aj niekolko vzdelavacich kurzov. Vzhl'adom na pocet a kvalitu predkladanych prac Mgr.

Zofia Chrienova preukazala schopnost’ samostatne pracovat’.

K praci mam nasledujuce otazky:

1. Aky bol Vas podiel na pracach ktoré uvadzate v prilohe?

2. Na zéklade ¢oho ste vyberali nadorové bunky pri experimente 4 (priloha 8)?

3. Ktory zo svojich vysledkov povazujete za najdolezitejsi a ktory by sa dal v najblizsej
dobe vyuzit v praxi?

4. Preco ste nesledovali uvSetkych zlucenin fyzikdlno-chemické vlastnosti, len
u zlacenin VIII (priloha 8)?

5. Na zaklade Vasich skusenosti, aké d’alsie malé molekuly (MTDL, mTOR-inhibitory),

by ste navrhli syntetizovat™?

Zaver: Dizertaénli pracu Mgr. Zofie Chrienovej ,,Design, priprava a hodnotenie malych
molekal pre neurodegenerativne ochorenie navrhujem prijat’ k obhajobe. PredloZena
dizertacna praca priniesla nové vedecké poznatky a prispela k d’alsiemu poznaniu v danom
odbore. Praca splia vietky kritéria kladené na takyto druh prac. Po jej tispesnom obhajeni

stihlasim aby jej bola udelena vedecka hodnost’ ,,philosophiae doctor* — PhD.

V Kosiciach 18.12.2023
prof. RNDr. Maria Kozurkova, CSc.
oponent



