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Prace je: experimentalni
a) Cil prace je: zcela splnén
b) Jazykova a graficka uroveri: vyborna
c) Zpracovani teoretické ¢asti: vyborné
d) Popis metod: vyborny
e) Prezentace vysledku: vyborna
f) Diskuse, zavéry: vyborné

g) Teoreticky Ci prakticky pfinos prace: vyborny
Doporuéuji diplomovou praci k uznani jako praci rigorézni <]
Pfipadné poznamky k hodnoceni:

Dotazy a pfipominky: Cilem diplomové prace Martina JuhasSc&ika byla nejdfive syntéza
sfingosinu s deuterovanym uhlikovym fetézcem a poté ceramidil na bazi deuterovaného
sfingosinu a (protonované/deuterované) kyseliny lignocerové. Syntetizované molekuly byly
spolecné s dalsimi koznimi lipidy pouzity ke studiu jejich fazového chovani a uspofadani v
modelovych membranach SC pomoci biofyzikalnich studii. Celkové byly pfipraveny &tyfi typy
modelovych membran s riznym zastoupenim deuterovanych methylenovych (CD2) fetézct
a byly studovany teplotné zavislou infracervenou spektroskopii (od 28 °C do 100 °C). Z
téchto dat bylo hodnoceno fazové chovani lipidd modelovych lipidovych membran
(konformace, lateralni usporadani a misitelnost). Jak uvadi autor, vysledky této studie by
mohly byt uzite¢né pfi vysvétlovani (pato)fyziologického usporadani lipida SC.

V teoretické ¢asti student popisuje kiizi a jeji anatomii. Zde vénuje zvlastni pozornost
ceramidim a jejich organizaci v rohové vrstvé epidermis. V samostatné kapitole teoretické
¢asti autor popisuje pouziti infracervené spektroskopie ve studiu organizace lipidd v
modelovych membranach a také zde popisuje Grubbsovy olefinaéni metatheze. V
experimentalni ¢asti je popsana pfiprava deuterovaného sfingosinu a jeho pouziti pro
syntézu znaCenych ceramidl s deuterovanou nebo nedeuterovanou acylovou ¢asti.
Pfipravené latky byly smiseny ve specifickych pomérech s cholesterolem, cholesterol
sulfatem a deuterovanou nebo protonovanou volnou mastnou kyselinou. Tyto lipidové smési
se pouzily pro pfipravu membran modelu SC a membrany se studovaly pomoci IR
spektroskopie pfi riznych teplotach.



Nékteré komentare k textu:

Studentovi se podafilo pékné a detailné vysvétlit teoretické pozadi zadané problematiky,
informace jsou velmi dobfe uspofadany. Velmi dobfe popisuje detaily infracervené
spektroskopie tykajicich se rlznych vibraci (protonované a deuterované methylenové
skupiny) a také je jasné vysvétleno, jaka je souvlislot mezi tvarem vibracnich pasa a
usporadanim lipidu v systému. V textu se v8ak objevuji mensi chyby, napf. nékteré odkazy
na literaturu nejsou na spravném misté (napf. strana 13, obrazek 2), nékteré reakce jsou
Spatné napsané (strana 27, molekula 6; fetézec by mél byt deuterovany) a podobné. Navic u
finalnich latek chybi jejich charakterizace pomoci hmotnostni spektrometrie, avSak uvedena
data jsou dostate¢na pro kompletni charakterizaci novych molekul. Preferoval bych
synteticka schémata v ¢asti "Vysledky a diskuse", coz by bylo pro ¢tenare snazSi orientovat
se v textu. Kapitolu o Grubbsové metathézi bych pfesunul z teoretické ¢asti do kapitoly
"Vysledky a diskuse". V textu postradam podékovani za finanéni podporu grantovym
agenturam.

Otazky:

1. Strana 22, Schéma 1. Béhem syntézy deuterovaného sfingosinu vznika dvojna vazba se
specifickou stereochemii. Mizete vysvétlit mechanismus, ktery vede k zadané stereochemii
produktu?

2. Strana 28. Béhem syntézy d-CerNS nebyla provedena Zadna izolace d-sfingosinu. B&€hem
syntézy dd-CerNS (strana 29) byl pouzit izolovany d-sfingosin. Existuje néjaky zvlastni divod
pro tyto dva odlidné postupy?

3. Strana 30. Béhem pfipravy modelovych membran se provadi zahfivani modelovych
membran (90 °C po dobu 10 minut a chlazeni po dobu 3 hodin). Vysvétlete prosim, pro¢ byly
pouZzity pravé tyto Casove a teplotni podminky.

4. Stranky 30-31. InfraCervena spektra byla ziskana od 28 °C do 100 °C po 2 °C. Proc byl
zvolen tak Siroky teplotni interval? Nebylo by postacujici provést teplotni experiment
experiment v teplotnim intervalu pouze kolem teploty tani lipidové smési (+/- 15 °C)?

5. Jaky aplikaéni dopad by mohly mit Vase vysledky pro farmacii?

Celkové hodnoceni, prace je: vyborna, k obhajobé: doporucuji
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