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Hodnoceni prace:

a) Odborna uroven a zpracovani teoretické ¢asti: dobra

b) Naro¢nost pouzitych metod: vyborna

c) Zpracovani metodické Casti (pfehlednost, srozumitelnost): velmi dobré
d) Kuvalita ziskanych experimentalnich dat: velmi dobra
e) Zpracovani vysledkl (pfehlednost, srozumitelnost): velmi dobré
f)  Hodnoceni vysledkl vEetné statistické analyzy: velmi dobré
g) Myslenkova uroven a rozsah diskuse vysledku: velmi dobra
h) Srozumitelnost, vystiznost a adekvatnost zaveéra: velmi dobra
i)  Splnéni cil( prace: velmi dobré
J)  Mnozstvi a aktualnost literarnich odkazi: velmi dobré
k) Jazykova uroven (stylisticka a gramaticka uroven): velmi dobra
[) Formalni uroven prace (Clenéni textu, grafické zpracovani): velmi dobra

Doporuéuiji diplomovou praci k uznani jako praci rigorézni [_]

Pfipadné poznamky k hodnoceni:

Studentka Veronika Sovova se v praci Optimalizace reakci vedoucich k syntéze znacenych
sfingoidnich bazi vénuje syntéze sfingosinu z C6 prekursoru, a to za ucelem pfipravy
znacenych analog pro MS. Je to tedy prace svym zaméienim metodicka a svédci ve
vysledku o dobré frustracni toleranci diplomantky, i kdyz se podafilo pfipravit jen pilotni,
neznaceny sfingosin v celkovém vytéZku 2 %. Vzhledem k limitacim sou€asnych
syntetickych postupu a potencialnimi vyznamu a vyuziti zna¢enych ceramidu jde o praci
aktualni a potencialné velmi pfinosnou.

Diplomova prace byla vypracovana pod vedenim dr. Opalky a konzultanta Mgr. HavriSaka a
komplementarné "zapada" do vyzkumu Skolitele i vyzkumné skupiny. Struktura prace
odpovida odbornému ¢lanku: abstrakty, ivod a cil prace, teoreticka ¢ast (klze, jeji struktura
a funkce se zaméfenim na stratum corneum a ceramidy, dosud popsané syntetické pfistupy
k pfipravé sfingosinu a hmotnostni spektrometrie - zde se pfiznam, ze tuto obecné-popisnou
kapitolu bych do prace vibec nezarazoval, relevantni je az velmi stru¢na ¢ast vztazena

k vyuziti MS pro studium ceramidu; u kapitoly s ndzvem PouZiti t&Zkych isotopu v molekule
L-serinu bych podle nazvu &ekal trochu jiny obsah), vysledky a diskuse, experimentalni ¢ast,
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zaveér, seznam zkratek a pouzita literatura. Pro snazsi orientaci bych uvital i seznam
obrazkld/schémat a tabulek (byt ta je jedna). Prace je sepsana pomérné nevyrovnané -
teoreticka Cast je nejprve jazykové na dobré urovni, ale misty trochu rozvliaéna a nékteré
informace se v8ak opakuji ¢asto na riznych mistech, misto aby byly prodiskutovany jednou
a v uplnosti, nékde je popis velmi obecny (napf. "ceramid ...(ma) ... zadsadni vliv na pfeziti..."
- jaky ceramid?; sfingosin indukuje tvorbu kanall v membranach - jakych? aj.). Posléze,

v Casti vysledky a diskuse, se lehkost sdéleni ztraci. Vysledy a diskuse poctivé popisuji
zvolené metody véetné nelspésnych pokusl, u reakci se vénuiji i jejich mechanismim, coz

81 citaci rizného stari, zdroje jsou relevantni.

Dotazy a pfipominky:

V praci se vyskytuji chyby formalniho a typografického charakteru (chyby v interpunkci,
jednopismenna slova na konci fadku, psani velkych pismen, chybgjici/pfebyvajici znaky -
nejCastéji mezery, opakované definovani zkratek aj.), stejné jako preklepy ("neposedni”, 1,3-
dioxam, ethiliden, trifenyfosfinu atd.). Ob&asné chyby se vyskytuji i v nazvoslovi - napf.
pFislusné deskriptory nejsou v kursivé (O-, terc-), nazvy slou¢enin bez spojovnikul
(cholesterol-sulfat, ...-1,3-diol, ethanolamin-fosfat, pyridinium-chlorochromat), nazvy typu 1-
lithiopentadecyn, anglikanismy typu periodinan, aryliodo, tert-butyl, nepouzivani hranatych
zavorek aj. Nékteré obrazky maji nizsi kvalitu (napf. str. 10, 32). Nékteré tyto chyby jsou
dany pochopitelnou nezkusenosti autorky s tvorbou takovéhoto textu.

Dalsi pfipominky:

- cil prace - jak VaS$e prace, prosim, konkrétné pfispéla k cili: "poskytnout novy nahled na
funkci sfingosinu a jinych sfingolipid( v ramci komplexni struktury kize"?

- str. 4 - Ize v kontextu kiize hovofit o dopaminu jako o hormonu?; zmate¢na véta ohledné
pritomnosti TSH receptort v kizi,

- str. 6 - kyselina hyaluronova neni proteoglykan, ale glykosaminoglykan,

- str. 9 - zmateéna posledni véta v kap. 2.2.1; co je to hlavni skupina, kam Ffadite i vodik?

- str. 10 - v tabulce by bylo spravnéjsi uvadét R1 v podobé acylu, R2 pak jako pfislusny
substituent (glukosyl aj.), sulfatovany galaktosyl by mél byt uveden jako anion; membrany,
lipoproteiny a kzi bych neoznacoval za biomaterialy,

- str. 16 - v referenci 45 nenachazim nic o neurodegenerativnich onemocnénich, jak uvadite,
- str. 17 - asi bych nepouzil ozna€eni "aminodiolova funkéni skupina”,

- str. 17 a déle - nejnovéjSi synteticky pfistup pro pfipravu sfingoidnich bazi, ktery uvadite, je
z r. 2004 - od té doby opravdu nebylo publikovano nic dalSiho?

- str. 18, schéma 3 - nevidim jodhydrin 11 (ten je v originalni praci), obecné &islovani
slou€enin zrovna v tomto obrazku kopiruje publikaci, ale je nekonzistentni se zbytkem prace,
- str. 18 - metoda 4 - popis je jen mechanickym prekladem abstraktu prace, v€etné
schématu, dokonce i s atypickym zapisem chranici skupiny; podobné tak dalSi prace, u lit. 57
v&etné informace z r. 2001, Ze pfipravené slou€eniny jsou v sou€asnosti vyuzivany pro
biofyzikalni studie...,

- str. 25 - reakci halogenkyseliny s trifenylfosfinem bych neoznacoval za kondenzaci,

- schéma 5 - v jaké podobé z reakce vystupuje dusik pfi reakci alkoholu se selenokyanatem?
Prosim o provéreni poc¢tu uhlikd v produktech v reakénim sledu 5-6 - 7.

- str. 26 - uvadite, Ze pfi Swernové oxidaci vznika minimum vedlejSich produktu - jaka jsou
kritéria pro toto tvrzeni? Uvolfiuje se v daném reakénim prostfedi opravdu HCI?

- str. 27 - ad PCC - asi bych chrom neoznacil za dobrou odstupujici skupinu na kysliku,
kyslik na chrom "neutoci", ale atakuje ho, ester vytvafi kyselina chromova, nikoli chroman;

v lit. 71 nenachazim popsanou pfipravu a domnivam se, z dané reakéni smési PCC
spontanné nevykrystalizuje,

- str. 28 - samotné uhli¢itany ani octan nemaji vlastnosti pufrli; v &em spocival postup podle
lit. 73, ktery mél umoznit "lehce" bezvodé podminky? V ni jsem to nenalezl.

- str. 29 - kde a jak dochazi k intramolekularnimu ods$tépeni atomu vodiku pfi pouziti DMP?;
dale uvadite, Ze reakce probéhla pozitivné za vzniku alkoholu i aldehydu zaroven - co bylo
pozitivniho na vzniku alkoholu, pokud to nebyl vychozi?; na co se rozkladal hexanal a jak jste
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urcili, ze byl nestaly? Povazujete Tv 130 °C za nizkou?

- doporucil bych nepouzivat chemickou hantyrku ("vymrazeny Et20", "smés se vlozila do
mrazaku" - radéji konkrétni teploty, sucha rozpoustédla aj.),

- str. 31: "Podle literatury maze byt vytézek az kvantitativni." - podle jaké, chybi reference,

- str. 32 - na obr. 11 chybi formalni naboje; je to Vase originalni dilo?

- str. 33 - uvadite, Ze reakce probiha, nez se spotfebuji vychozi latky (...) nebo veskery
katalyzator (...) - jaka je vlastné funkce katalyzatoru, mize se spotfebovat?

- str. 35 - u detek&nich smési chybi jejich pfesné slozeni, resp. pomér slozek; jak byla urena
Cistota pfipravenych latek?

- str. 37 - uvadite, Ze takto pfipraveny hexanal jste pouZili bez dalSiho Cisténi - jak jste urcila
identitu a Cistotou?

- str. 38 - v 13C spektru latky 2 neodpovida pocet signalu - nepozorovali jste Stépeni
signald? | v jinych spektrech Ize ob&as nalézt neodpovidajici pocet signall ¢i stépeni, jakkoli
chapu, Ze se jedna o netrivialni slouceniny a dochazi k prekryvim.

- str. 39 - podle schématu i diskuse vznikla smés dvou sloucenin, podle charakterizace se
jednalo o slouceninu jedinou - prosim o komentaf; chybna jednotka hmotnost mg (misto g).

K obhajobé vznasim nasledujici dotazy k Sirsi diskusi:
1. Uvadite, ze sfingolipidy se vyskytuji i ve virech. Prosim, rozvedte tuto tezi - kde jsou v nich

lokalizovany, jakou maji funkci, liSi se né&jak strukturné od téch pfitomnych v prokaryotickych
a eukaryotickych burfkach?

2. Lze prfedpokladat/obecné fici, ze isotopové znacené slouceniny budou reagovat stejné
jako ty neznagené, kterym jste se vénovala ve své praci? Co na to fika literatura?

3. Prosim, shritte, v &em je nejvétsi pfinos Vasi prace a v ¢em se liSi od praci dfive
publikovanych?

Kontrola podobnosti ukazala shodu 13 a 20 %, fakticka podobnost s jinymi pracemi je
zanedbatelna, tyka se vesmés jen literatury a formalnich &asti prace.

| pfes uvedené pfipominky diplomovou praci Veroniky Sovové doporucuji k obhajobé, nebot
odpovida pozadavkum kladenym na diplomovou praci a pfinasi nové praktické poznatky a
vysledky, které maiji potencial byt dale v pracovni skupiné rozvijeny a zuzitkovany.

hodnoceni, prace je: velmi dobra k obhajobé: doporuduji

V Hradci Kralové 16. zari 2024 podpis oponenta/ky
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