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Posudek oponenta rigorézni prace

Cilem rigorézni prace Mgr. Jana Suse byla syntéza analog dexrazoxanu a dale pfiprava jednoho

z metabolith této slouceniny. Prace je sepsana anglickym jazykem, a to na velice solidni Grovni,

s naprostym minimem pfeklepl. Formalné je ¢lenéna na teoretickou &ast (v podstaté Gvod) zabyvajici se
problematikou anthracyklinovych cytostatik, jejich kardiotoxicitou a roli dexrazoxanu v eliminaci tohoto
zavazného vedlejsiho ucinku. Nasleduje cil prace, experimentalni ¢ast, zavér s kratkou diskuzi a seznam
pouzité literatury.

K vlastni praci mam nasledujici pfipominky a dotazy:

1) Bylo by vhodné, aby kédy slouenin (napf. str. 4), popr. tabulky (napf. str. 25) se nachazely na jednom
fadku, resp. strance. Taktéz nazvy kapitol by nemusely okupovat posledni fadek na strance (napf. str. 21).
2) Teoreticka ¢ast se dala vzhledem k zaméreni prace pojmout i uspornéji, zato bych uvital, kdyby se na
zacgatku experimentalni sekce vyskytl odstavec komentujici zamyslené syntézy, vybér danych reakci véetné
patfiénych odkazi, a to pro v8echny tfi dil¢i cile syntéz.

3) Str. 13: Epimerizace hydroxylu na C-4 se tyka acyklické formy daunosaminu (v textu neni vzorec
uveden), jaky lokant bude pfifazen zminénému uhliku ve struktufe epirubicinu?

4) Obrazky 5, 6 a 11 mohly byt pro lep$i pfehlednost zvétSeny.

5) Str. 24: Je pKa dexrazoxanu vskutku 2.1? Ktery strukturni fragment pfispiva k acidité molekuly?

6) Str. 27: Vzhledem k uvedenému faktu "However, also DEX itself is capable of chelating iron ions.", jak by
vypadala struktura tohoto komplexu? Vztahuje se deklarovany literarni odkaz k tomuto tvrzeni?

7) V experimentalni ¢asti by mélo byt zminéno, které ze syntetizovanych slou€enin jsou jiz v liteatuie
popsany (a zde uvést odkaz), a které nikoliv.

8) Str. 50: Je zde zminén 2-bromoethanol, ktery ovSem v pfedchozi reakci nefiguruje.

9) Mohl by autor vysvétlit zvoleny postup hydrolyzy v kapitole 4.3.1.4. véetné vzniku zminénych produkti?
10) Str. 63: V prvnim odstavci je zminé&na vyhoda vyuziti ethylesteru oproti methylesteru z hlediska toxicity
vzniklych slou€enin pfi hydrolyze v organismu, je tento fakt pfi uvazovaném davkovani téchto sloucenin
relevantni?

| pfes uvedené pfipominky splfiuje pfedkladana prace pozadavky kladené na rigorézni prace a proto ji
doporuéuji k obhajobé.
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