Posudek oponenta diplomové prace
Jméno a pfijmeni uchazedky: Bc. Natalie Zivna
Nazev prace: Syntéza novych latek s potencialnim radioprotektivnim G¢inkem

A. Bodové hodnoceni jednotlivych aspektii prace (oznaéte pravé jednu z moznosti)

1. Rozsah DP a jeji &lenéni

x | A - ptfimé&fené, odpovidaji charakteru DP a vyznamu jednotlivych ¢asti

B - nevyrovnané, ¢lenéni neni logické nebo rozsah jednotlivych ¢asti nekoresponduje s jejich vyznamem

C - uspokojivé, rozsah nekterych ¢asti nedostacuje

N - nedostatecné

2. Odborna spravnost

X | A - vybornd, bez zavazngjsich pripominek ‘

B - velmi dobr4, s ojedinélymi drobnymi zdvadami (nejasnost vykladu, chyby Vé vzorcich nebo chemickych
néazvech, nedokonaly popis metod nebo vysledki)

C - uspokojiva, s ¢etnéj$imi drobnymi zdvadami

N - nevyhovujici, s hrubymi chybami

-

3. Uvedeni pouzitych literarnich a j. zdroja

X | A - bez pfipominek, vSechny prevzaté tidaje s citaci zdroje, celkovy pocet citaci odpovida charakteru prace

B - uspokojivé, s ob¢asnymi neobratnostmi zejm. v umisténi odkazi, nebo s celkové niz§im poétem citaci |

C - s vaZnéjsimi zdvadami, napt. prevazuji "nestandardni" odkazy na uéebnice, ptednasky, webové stranky,
nebo se ojedinéle vyskytuje opominuti odkazu na zdroj pfevzatych dat

N - nevyhovujici, velmi malo citaci, ev. rysy plagiitu (¢asté opomijeni odkazu na zdroj pievzatych
dat, pop¥. opsani velkych ¢asti textu)

| 4. Jazyk prace

ey

X | B - velmi dobry, ojedinglé stylistické neobratnosti, gramatické n. pravopisné chyby

C - upokojivy, Cetnéjsi slohové neobratnosti, gramatické n. pravopisné chyby, ojedinéle se vyskytuji ‘
obtizn€ srozumitelné n. nejednoznacéné formulace _ |
\

N - nevyhovujici, s ¢etnymi hrubymi chybami

5. Formalni a graficka droven prace

A - vyborna, bez pieklepi a chyb ve formatovani

x |B - velmi dobrd, ojedin€lé chyby formatu citaci, pteklepy, chybé&jici zkratky apod.

C - uspokojiva, s ojedinélymi vétsimi (napf. vynechani stranky) nebo ¢etnéj$imi drobnymi chybami

N - nevyhovujici, s éetnymi hrubymi chybami

&
I



Pfipadny slovni komentat k bodim 1. az 5.

Cilem prace studentky Zivné byla syntéza série sloudenin, které by mély slouZit jako nova

radioprotektiva, skrz jejich inhibici vnitini cesty apoptdzy.

Rozsah DP a jeji ¢lenéni je dostacujici a logicky na sebe navazuje. Studentka nejdiive popsala
ionizujici zéfeni, zékladni apoptické drahy, smysl radioprotektiv véetné nékolika zéstupci.
Nasledovala cast experimentadlni a dale pak velmi pekna diskuze. Ackoliv zaznéla vétSina
dilezitych tvodnich informaci a zasvéceni do problematiky bylo dostacujici, chybi mi v praci
kapitola popisujici volbu danych struktur (kapitola zabyvajici se designem). Studentka uvadi, ze
cilem prace jsou ,aromatické slouceniny obsahujici 1-(2-hydroxyethyl)piperazine™ nikde vsSak

v praci neni uvedeno pro¢ zrovna tyto slouceniny. V ¢em jsou vyhodné? Co je k tomu vedlo?

Ackoliv dle citaci se da k t€émto poznatkiim dospét, vétim, Ze tyto informace by mély byt soucasti
chemické DP zaméfené na vyvoj 1é¢iv. Dale jsem ocekéaval vetsi diskuzi nad jinymi radioprotektivy
v literatufe, tedy kapitoly 2.4.2 a 2.4.3 hodnotim jako nedostacujici. Pro piehlednost by pro Ctenaie
bylo vhodné rozsitit tuto diskuzi o struktury, které jsou zndmé a ucinné. Jestli opravdu se
v literatute vyskytuji jen ty uvedené nebo jich je vice. Jaky je soucasny trend? Dostalo se jiz néco

do klinickych studii?

Experimentélni ¢ast popsana relativné srozumitelné ackoliv netradiéné oproti odbornym publikacim
(napt. odpateno do konstantni hmotnosti?). Vyhradu mam pfedevsim k obecnym postuptim, s touto
¢asti jsem docela bojoval. Zde napiiklad u schémat chybi c¢isla sloucenin. Tabulka ma relativné
$patnou vypovidajici hodnotu, chtélo by to i ¢isla pfimo ve schématech. Pro¢ jsou substituenty R

znadeny takhle na preskacku? ©

Diskuzi s vysledky hodnotim jako velmi zdafilou, velmi pékny popis a vysvétleni reaktivity

jednotlivych sloucenin. Studentka klidné mohla zvolit sebevédoméjsi jazyk a vyvarovat se

,,pravdépodobné®, ,,nejspie* atd. (napf. pokud tam ten mezomerni efekt je tak tam opravdu je © )

Odborna spravnost a uvadéni referenci — bez vyhrad. Vyhrada u citaci je pouze k jejimu zépisu,
v piipad€ superscriptu je interpunkce pted citaci nikoliv za ni. Plagidtorskd analyza sice ukdzala
vysokou shodu, tato shoda je vSak vyhradné v referencich. V samotné praci neni zadna plagiatorska

shoda.

Jazyk prace je takovym primérem. Spousta véci by jisté Sla formulovat mnohem Iépe a text obcas

pusobil velmi zmatengé. (Naptiklad hned prvni véta v abstraktu je docela pékna © ). Nékteré véty



bylo diky tomu $patné srozumitelné. Obcas se vyskytly i situace napf. na strané 16, kde druhy
odstavec (ackoliv dilezity pro celou problematiku) je relativné nevhodné vmeéstnan do okolniho
textu. Ob&as chybi vysvétleni zkratek, napt. hned v tivodu chybi vysvétleni u prvniho uziti zkratky
PUMA; nebo: v textu nejsou uvedeny softwary pro vypocet logP, pouze v tabulce jsou zkratky CD
a Ma.

Formalni uprava je v pohodé. Obcas né&jaky pieklep a chyba se sice vyskytuji, neni to vSak nic

zésadniho.

Zavérem. Rozsah odvedené prace v laboratofi soudim jako velmi velky vzhledem k poctu produktt
a predpokladu, Ze fada reakci byla provedena az na nekolikaty pokus. Hlavni ¢ast prace diplomky
,,5. Vysledky a diskuze® je opravdu velmi zdafild a tu velmi chvalim. Chvalim rovnéZ i pékné
popsané mechanismy reakci. Celkove praci rozhodné doporucuji k obhajobé s vyslednou klasifikaci
1. Zéaroven vzhledem krozsahu vykonané prace a vzhledem k piedpokladanému brzkému

publikovani vysledku si dovolim navrhnout i schvéleni této prace pro rigordzni fizeni.



B. Obhajoba

Dotazy k obhajobé

Jelikoz prace je predevsim syntetického razu, zaméfil jsem své dotazy predevsim na chemickou
Cast.

1) Jak jste monitorovali za pomoci TLC prvni reakci (OP1). Timto dotazem naraz{m i na
Ptedposledni vétu prvniho odstavce na strang 53.

2) Dalsi dotaz k prvni reakci (OP1), nelibi se mi kvantifikace ,.kapka piperidinu“. Rozumim,

’ Ze jde o katalytické mnozstvi a ve vaSem piipadé (gramové mnoZstvi to je v poradku).

Takova kapka m4 vétSinou cca 10-17 mg (dle hustoty), v pfipadé, Ze bych stejnou reakei

nasazoval v mnoZstvich do 100 mg, tak by pii takovém mnozstvi piperidinu dochazelo
k jedné nezadouci reakci, jaké? Do budoucna, i tyto ,,kapky* navrhuji kvantifikovat jako
napt. 0.01 eq.

3) V molekule mate chirdlni centrum, fesili jste to? ‘

4) V cilech je uvedeno ,,interpretovat spektralni analyzy latek®, rad bych si vas tedy |
vyzkouSel. Mohla byste tedy prosim ukazat interpretaci spekter slouteniny 7b? |

5) Rovnou daldf dotaz k NMR, dle 4.1.3, ,,chemicky posun ... je vztaZen k tetramethylsilanu,
ktery se pouziva jako interni standard“. Opravdu jste pouZivali tetramethylsilan jako
interni standard? Dle mych zkuSenosti s méfenim na FaF UK, vim, Ze tetramethylsilan
jako vnitini standard neuzivaji. Jak takové spektrum s danym standardem vypada, a jak
vypadd bez? Jak lze ,.kalibrovat* chemicky posun pokud tam dany standard neni?

6) Zkratka pro acetonitril je MeCN nikoliv AcCN, jak by vypadala struktura uvadéného
AcCN? ;

7) ,Produkt byl vymyt ze sloupce ptili§ brzy*, co si pod tim mam predstavit? © ’

8) U OP2 jste pouzivali k ¢isténi velmi polarni fazi, u které mize hrozit ¢asteéné rozpusténi ‘
silikagelu a jim kontaminace produktu. Pozorovali jste n&co takového? Jak to 1ze piipadné
fesit/rozpoznat. ‘

|

Stanovisko k opravé chyb v praci: )
opravny listek/oprava v textu #&-/ NENI (zakrouZkujte) podminkou piijeti prace

C. Celkovy navrh
Praci doporucuji k ptijeti k dal$imu Fizeni: ANO /NE
Navrhovana celkova klasifikace: 1

Datum vypracovani posudku: 4. 6. 2021

Jméno a pfijmeni, podpis oponenta: Lukas Gorecki
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