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.  Posudek oponenta

Diplomova prace studentky Jaroslavy Pagacové je sepsana standartnim zplsobem na celkem 58 stranach.
Je ¢lenénan na nékolik ¢asti. V Gvodni ¢asti se studentka zaobira tuberkol6zou z nékolika hledisek. je zde
popsana patogeneze, diagnostika, prevence i [é€ba tohoto infekEniho onemocnéni. Dale jsou zminéna léCiva
pouzivana v soucasné dobé k terapii TBC i nova lé€iva nachazejici se teprve ve stadiu klinickych zkousek.
Z tohoto pohledu je uvodni reSerSni prace velice komplexni a nelze ji, az na mali¢kosti (viz nize), prakticky
nic vytknout. V teoretické Casti studentka rozebira vlastnosti pyrazinu, pfipravu jeho N-oxidl a syntézu
funkénich derivatd pyrazinkarboxylové kyseliny, jez byly hlavni naplni experimentalni prace. Experimentalni
¢ast je zaméfena na syntézu série na aromatickém jadre substituovanych anilidd pyrazinkarboxylové kys.,
pfipadné nékterych jejich N-oxid(. Na zavér prace jsou vypocitany hodnoty logP pomoci dvou softwarovych
programu a jsou zminény vysledky biologickych testl. Prace obsahuje 25 odkaz(i na puvodni literaturu.

Prace je celkové psana velice jasné, cile i vysledky jsou srozumitelné formulovany a podany. Mam
k pfedloZené praci nasledujici poznamky a otazky:

e na str 4 piSete, ze dle WHO je infikovana cca 1/3 populace, o odstavec nize ale, Ze do roku 2020
vzroste pocet infikovanych na 100 mil. Mlzete tyto vyrazné nesrovnalosti néjak vysvétlit?

e Str. 15 — ,kyselé pH je nezbytné pro aktivitu PZA — usnadfuje vytvareni protonizované formy
pyrazinkarboxylové kys. a jeji prinik pfes membranu“ Vysvétlete, prosim, nesrovnalosti v této véte.

e Str 19. isoxyl neni derivatem diacylthiomoc€oviny, nejsou tam acyly. O jaky derivat thiomocoviny se
jedna?

e Na str. 30 a 31 je odkazovano u t.t. uvedenou v literatufe, odkazy ovSem chybi.

e U IC spekter je uvadéna charakteristicka vibrace v oblasti cca 1580 cm™ pro fenyl. Jste si opravdu
jista, Ze ta vibrace patfi fenylu? Zde se jiz mizou objevovat vibrace i jinych skupin a charakterizace
muze byt obtizna.

e V experimentalni praci neni zminéno, jakym zpUsobem byla stanovena uvadéna dCistota — vétSinou
pres 99,5%. V nékterych pfipadech se docela rozchazeji data pro Cistotu s daty z elementarni
analyzy (napf. str. 35, 36 a zejména str. 43). Muzete tyto rozdily vysvétlit?

e U latky na str. 45 se da odekavat v IC spektrech i typicka vibrace pro keton. Byla ve spektrech

nalezena?




e Vdiskuzi uvadite hodnoty ,kapacitniho faktoru K“ z HPLC a jeho vypo&et. Neni ovSem jasné, k Cemu
ta hodnota slouzila nebo co charakterizovala.

e Dale jen otazka do diskuze — jaka je stabilita pfipravenych N-xidl, zaméfeno na N-oxid. Za jakych
podminek dochazi k jeho odstranéni za uvolnéni pivodniho derivatu pyrazinu? Je mozné, ze by
doslo k odstranéni i za podminek provadénych reakci?

Zminéné pfipominky ovSem nesnizuji kvalitu a prace, a proto ji doporucuji k obhajobé.
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