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Hodnoceni prace:

a) Odborna urover a zpracovani teoretické casti: vyborna
b) Naro¢nost pouzitych metod: vyborna
c) Zpracovani metodické ¢asti (pfehlednost, srozumitelnost): vyborné
d) Kvalita ziskanych experimentalnich dat: velmi dobra
e) Zpracovani vysledku (prehlednost, srozumitelnost): vyborné
f)  Hodnoceni vysledku véetné statistické analyzy: vyborné
g) MysSlenkova uroven a rozsah diskuse vysledku: vyborna
h) Srozumitelnost, vystiznost a adekvatnost zavéru: velmi dobra
i)  SpInéni cilt prace: velmi dobré
i) Mnozstvi a aktualnost literarnich odkazu: vyborné
k) Jazykova uroven (stylisticka a gramaticka uroven): vyborna
I) Formalni uroven prace (Clenéni textu, grafické zpracovani): vyborna

Doporucuji diplomovou praci k uznani jako praci rigorézni X

Pfipadné poznamky k hodnoceni:

Posluchacka Martina Hoppova vypracovala diplomovou praci s nazvem ,Synthesis of new
antimitotic agents®. Prace je ¢lenéna v zasadé obvyklym zpisobem, obsahuje vSechny
pozadované kapitoly. Po seznamu zkratek a abstraktu praci zahajuje pomérné obsahly uvod,
kde se uchazecka zabyva principy a mechanismy mitézy, jejich vyznamu pro vznik a rozvoj
nadorovych onemocnéni a aktualné pouzivanymi typy terapeutik, v€éetné mechanismu, na
které tyto latky pasobi. Kromé toho je v uvodu diskutovano mozné vyuziti alkylfosfolipidd,
tedy sloucenin, jejichz pfiprava byla pfedmétem diplomové prace. Nasleduje kapitolka
charakterizujici cil diplomové prace. Dal$i je metodicka &ast, kde jsou diskutovany syntetické
metody a mozné pfistupy, které jsou vyuzivany v ramci experimentu, provadénych v
diplomové praci.

V experimentalni ¢asti jsou na zalatku specifikovany pouzité pfistroje a chemikalie. Jeji
hlavni ¢ast pak predstavuji postupy pfipravy jednotlivych meziproduktd a finalnich slou¢enin
a vysledky charakterizace pfipravenych latek. Zahrnuto je i testovani biologické aktivity.

Kapitola diskuze rozebira uspé&sné i nelispésné experimenty, v zavéru jsou stru¢né shrnuty
vysledky diplomové prace. Text je zakonCen seznamem pouZité literatury.



Prace je vyznamnym pfinosem k feSeni problematiky.

Pokud se tyCe zpracovani, diplomova prace je psana peclivé, bez jazykovych chyb, jen s
nékolika malo pfeklepy nebo formalnimi chybami, napf. str. 3, 3. fadek A-tubulin misto (-
tubulin; str. 29 fadek 1 reserch; str. 51 ,...based on...“ je subsriptem.

Dotazy a pfipominky:

Str. 17: vzorec cisplatiny sice neni Spatné, ale z formalniho hlediska by bylo lep$i jiné
zobrazeni zazeb, protoze nejsou rovnocenné.

Str. 18: mechanismus ucinku topotekanu a doxorubicinu je komplexnéjsi, nez prosta inhibice
topoisomerasy, jak jesté pusobi?

Str. 19: cilena terapie zahrnuje kromé inhibitort kinaz a prostych monoklonalnich protilatek i
cilené doruceni nékterych nespecifickych silnych cytotoxinl, napf. i ze skupiny
kamptothecinu, o jaky typ terapeutik se jedna?

Str. 28, vzorce dole: sulfonamidova skupina je zobrazena riznymi zpUsoby, bylo by vhodné
jednotné zobrazeni lépe podle vzorce latky 15.

Str. 29, Tabulka 2: v tabulce 2 ani jejim popisu nejsou uvedeny jednotky pro hodnoty IC50.

Str. 32, postup 6.1: vznikajici HCI neni pfesné kyselina chlorovodikova, ale plynny
chlorovodik (hydrogen chloride), kyselina chlorovodikova je roztok chlorovodiku ve vodé. V
dané fazi v reakci voda pfitomna neni.

Str. 35: ve schématu je jako reagens KBr, v textu je uveden sodium bromide, co je spravné?

Str. 41, postup 7.4: ,...the smallest possible amount of triethyl phosphite...“ by bylo vhodné
blize specifikovat a to i v obecném postupu alespor rozmezim. Dale by bylo vhodné uvést
teplotu, na jakou byla reakéni smé&s zmrazena za u¢elem precipitace produktu.

Str. 43, postup 7.5: analogicky viz vySe pokud se tyée mnozstvi pouzitého rozpoustédia.

Str. 45, postup 7.6: podobné jako v pfedchozich obecnych postupech, ani zde neni uvedeno
mnozstvi pouzitého rozpoustédla (dichlormethanu) v poméru k uvedenym ekvivalentim
reagencii.

Str. 46 a 48: produkty S11 a S15 jsou popsany jako hnédé pevné latky. Dle struktury je
nepravdépodobné, Ze by tyto latky byly hnédé (analogicka slou€enina S13 je bild), jde tedy
pravdépodobné o zbytky necistot?

Str. 50: tabulka 4: oznaceni testovanych latek neodpovida pfesné jejich oznaceni v textu, byt
si ho Ize domyslet (S6 vs. 6, etc.).

Str. 53, 2.odstavec: tvrzeni ,,...| can confirm that only diethyl phosphonates (S6) were active
in submicromolar concentration and it was independent of the length of the alkyl chain as
well even or odd number of carbons...“ je mozna pfili§ zobecriujici a odvazné, jelikoz byla
testovana pouze jedna latka tohoto typu. Citovanou diplomovou praci kolegyné Noelia
Fernandez Cebalos jsem nemél k dispozici.

AZ na uvedené pfipominky je prace na vyborné urovni, diplomantce se podafilo vyznamné
pFispét k vyzkumu v dané oblasti a prace zcela vyhovuje pozadavkim, kladenym na
kvalifikaCni prace tohoto typu, proto ji doporucuji k obhajobé.

hodnoceni, prace je: vyborna k obhajobé: doporuéuji

V Hradci Kralové 25. kvétna 2022 podpis oponenta/ky



