Hodnoceni disertaéni prace Mgr. Ivana Snajdra

»Vyuiiti Pd-katalyzovanych reakci v syntéze laktont“

Disertaéni prace Mgr. Ivana Snajdra méa 142 stran a je doplnéna 134 odkazy na literaturu.

Na zacatku je uveden obsahly seznam zkratek, v némz se vyskytuji drobné chyby

padesatiprocentni ma byt psano 50%
zkratka SAR neznamena analyza struktury a ucinku, ale vztah mezi strukturou a ucinkem, viz

http://goldbook.iupac.org/ST06845.html

nebo http://www.chem.gmul.ac.uk/iupac/medchem/ix.html#s5).

V Uvodu je podan prehled pentenolidd vyskytujicich se v pfirodé. Hlavnim nedostatkem této casti

jsou chyby v zoologickém a botanickém nazvoslovi, napf.

str. 9, odst. 2 — misto ,,... izolovany z japonské houby Didemnidae sp.” mé byt ,,... izolovany
ze sumek celedi Didemnidae”. Nejedna se totiZz o houby, ale drobné mofrské Zivocichy fise
Animalia — Zivocichové, kmene Chordata — strunatci, podkmene Tunicata — pldsténci, tfidy
Ascidiacea — sumky, fadu Aplousobranchia — pospolitky, celedi — Didemnidae — didemnoviti,
rodu Didemnum — pospolitka.

str. 9. posledni odstavec - ... z rostlin druhu Ravensara — Ravensara oznacuje rod a druhové
jméno neni uvedeno.

str. 10, odst. 1 - ... rostliny druhu Tetradenia (Lamiaceae) — Tetradenia je rod, Lamiaceae

Celed, ale ptesny druh uveden neni atd.

Kromé toho tato ¢ast obsahuje dalsi nevhodné a nékdy i vécné nesprdvné formulace, napft.

str. 8 — misto nejvice biologicky aktivni ma v cestiné byt biologicky nejaktivnéjsi

str. 9 — do procesu fotosyntézy nevstupuji jako vychozi latky uvedené slouceniny
(acetylkoenzym A atd.)

str. 10 — u indomethacinu je 1Cs, vac¢i = COX-1 188 pg/ml a ICso vici COX-2 = 3.1 pug/ml =
indomethacin je U¢innéjsi proti COX-2 neZ COX-1, coZ neni pravda, protoZe indomethacin
inhibuje oba izoenzymy ve srovnatelnych koncentracich

str. 11 — prakticky celd ¢ast vénovana monakolinu K a jeho analoglim je chybna, protoze
monakolin K a lovastatin jsou synonyma (CAS No. 75330-75-5) a dihydromonakolin nema
jednu dvojnou vazbu a postranni butanoylovy fetézec (CAS No. 86827-77-2).

str. 11 dole — opravdu byla cytotoxicita passifloricinu A testovana na P. falciparum?

Dalsi ¢ast je vénovana moznostem syntézy pentenolidd. V této ¢asti postradam predevsim vysvétleni

chemického charakteru nékterych katalyzator( (LindlarGv — str. 21, CarreirQv — str. 24). Na str. ma

byt ,,na schématu 21“, nikoliv 20.

Cil prace je jasné definovan a byl splnén. Navic byla vyvinuta metodika pro pfipravu

B-substituovanych y-alkylidenpentenolid(i.


http://goldbook.iupac.org/ST06845.html
http://www.chem.qmul.ac.uk/iupac/medchem/ix.html#s5

Kapitola 3 — Vysledky s diskusi by méla byt psana v pasivu nebo v singuldru, protoZe prace ma
jediného autora. UZiti jazyka typického pro origindlni prace ve védeckych casopisech pUlsobi
v kvalifikacnich pracich neptirozené. Predpokladam, Ze vétSinu experiment(l autor provadél sam,
nezasvécenému c¢tenafi vSak nemusi byt jasné, kdo provadél antifungdlni testy. V podékovani neni
nikdo uveden a v experimentalni ¢asti je na str. 76 uvedeno, ze houby byly ziskany z depozitu Katedry
biologickych a lékaFskych véd Farmaceutické fakulty UK, ale ne, kdo testy provedl. MICs uvedené na
str. 70 pro amfotericin B a ketokonazol jsou podle mého nazoru chybné. Pfedevsim neni uvedeno,
zda se jedna o inhibi¢ni aktivity vici C. albicans ATCC 44859 nebo C. albicans ATCC 90028. Déle neni
zfejmé, zda se jedna hodnoty odectené po 24 nebo 48 hodinach. Navic je nepravdépodobné, ze by
ketokonazol byl proti kandidam UGcinnéjSi nez amfotericin B. Ani Ciselné neodpovidaji uvedené
hodnoty skutecnosti (MIC proti C. albicans ATCC 44859: amfotericin B — MIC,, = 0.025 pmol/I
a MICyg= 0.057 umol/l; ketokonazol — MICy, = 0.061 pmol/l a MICyg = 0.122 umol/I).

K praci mam jesté nékolik dalsich dotazu:

e Na str. 39 je uvedeno, Ze jednim z vychozich alkynd byl propargylalkohol. Pro pfipravu
produktu 41n byl ochranén terc-butyldifenylsilylovou skupinou a vytéZzek Yamaguchi-Hiraovy
alkylace byl 68 %. Na str. 42 je zminka i o jinych chranicich skupinach (TBS, MOM, THP). Byly
vytézky pfi pouziti téchto skupin srovnatelné s TBPSilylovanym derivatem?

e Str. 44 — jak byl stanovovan jodovany alken (48a) a jemu analogické derivaty?

e Byla protinddorova aktivita pfipravenych slouéenin srovndvdna s nékterymi v praxi
pouzivanymi antineoplastiky? Jaka byla jejich cytotoxicita pro zdravé buriky?

e Seznam literatury je zpracovan peclivé, ale Fazeni Udajii neodpovida ani platné normé CSN
ISO 690, ani casopisiim vydavanym Americkou chemickou spolecnosti (JOC, JACS), ani
analogickym casopisim vydavanym v Evropé. Co vedlo autora ktomuto neobvyklému
usporadani referenci, pro¢ neuved| ¢asopisy odpovidajicimi zkratkami a kde by v pfipadé
potfeby mohl spravné zkratky najit.

Na predlozené dizertaéni praci je tfeba ocenit predevsim velké mnozstvi provedenych experimentd.
Pokud jde o formalni stranku prace, mohla byt vétsi pozornost vénovdna sjednoceni tradi¢niho
a progresivniho pravopisu, odstranéni izolovanych Cislic, predloZzek a spojek psanych jednim
pismenem na koncich fadka a nékterym dal$im chybam, které jsem vyznadila v textu.

| pFes vy$e uvedené nedostatky splfiuje dizertaéni prace Mgr. lvana Snajdra pozadavky kladené na

prace v oboru Bioorganicka chemie a doporucuiji ji k obhajobé.

V Hradci Kralové 2009-10-23 doc. RNDr. Veronika Opletalova, Ph.D.



