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Tato reder$ni bakaldiskd prdce poskytuje zdakladni prehled souéasnych pfistupl ve
vyzkumu a vyvoji 1é¢iv, pfitemz se primarné zaméfuje na reflexi obecnych principt, které
mohou do této komplexni problematiky pfinést zadouci miru racionalizace. V prvni ¢asti
bakalarské prace se autorka vénuje popisu filosofie opera¢niho managementu ve vyzkumu
a vyvoji léciv a kriticky hodnoti klicové otazky jejich preklinického a klinického testovani.
Dale se zabyva rozborem obecnych farmakologickych vlastnosti bioaktivnich latek a
nastifuje jejich mozné vztahy s fyzikdlné-chemickymi viastnostmi. Tuto kapitolu doplnuje
pomé&rné podrobnym prehledem vlastnosti a funkci biologickych cill. Problematiku
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racionalniho designu uvadi pojednanim o pocitacem asistovanych metodach pro studium
léciv, které déli do kategorii ligandové a strukturné zalozenych technik v souladu s aktualni
odbornou literaturou. Prvni Cast bakaldfské prace je uzaviena kapitolou o metodach
designu léciv, které jsou dnes vyuzivany v klasické medicindlni chemii.

V druhé casti bakalarské prace se autorka vénuje popisu amyotrofni laterdlni sklerozy
(ALS), charakterizuje soucCasné hypotézy o jeji etiopatogenezi, uvadi kritéria pro jeji
klasifikaci a predstavuje state-of-the-art techniky pro spolehlivou diferencialni diagnostiku
tohoto neurodegenerativnino onemocnéni. Do centra pozornosti je v dalSi ¢asti bakalarské
prace postavena superoxiddismutasa 1 (SOD1), kterd ve své mutované podobné nalezi
mezi klicové faktory vzniku predevsim familiarni formy ALS. Vedle rozboru struktury a
vlastnosti SOD1 se autorka vénuje také stru¢nému predstaveni glutamatergniho systému
a jeho modulaci riluzolem, ktery je v soucasné dobé prakticky jedinym uzivanym lé¢ivem
v symptomatické terapii ALS. V zavérecné casti bakalaifské prace jsou predstaveny
kandidatni chemické struktury, které jsou v klinické fazi testovani lécby ALS, a jsou zde
rovnéz zminény aktualni pristupy k designu potencidlnich Ié¢iv ALS, jejichz predpokladany
mechanismus Uc¢inku by meél spocivat v omezeni agregace molekuly SOD1 &i v protekci
jejich homodimer(. Bakalarska prace je sepsdna na 85 strankach a zahrnuje bibliografické
reference na 95 informaénich zdrojd. Prace je ilustrovdna nékolika desitkami obrazk{ a
jednotkami matematickych rovnic a tabulek. Text bakaldrské prace je sepsdn na
bakalarské prace prokadzala nezbytné schopnosti pro orientaci ve slozité problematice
modernich metod designu létiv a predstavila moznosti, jak soucasnd komunita
medicindlnich chemikl vyuZiva racionalni metody designu ve vyvaoji l1é¢iv viéi ALS. Z téchto
ddvodl si dovoluji doporutit bakaldiskou praci k obhajobé&, a prikldddm rovnéZ své
hodnoceni.

Vysledné hodnoceni: A

V Hradci Kralové dne 3.6.2021
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