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. Posudek oponenta

Diplomova prace (DP) Jifiho Bindera se zabyva piipravou kvarternich inhibitortl enzymu acetylcholinesterasy
(AChE) odvozenych od pyridinu, pyrazinu, acetylpyrazinu a diazachalkonu a testovanim jejich inhibicni
schopnosti vii&i AChE. Experimentalnl &ast byla vypracovana na katedie toxikologie Fakulty vojenského'
| zdravotnictvi Univerzity obrany. DP mé celkovy rozsah 50 stran, obsahuje 5 tabulek, 3 grafy a 7 schémat. Pfi
jejim zpracovani bylo pouZito 31 literamich pramend. '
V teoretické éasti student popsal vyskyt a funkci cholinesteras v lidském organismu, dale se zabyval
podrobné&ji reaktivnlmi inhibitory ze skupiny acylujicich latek, karbamatil, organofosfatl a organofosfonatl a
inhibitory nereaktivnimi typu nekvarternich a kvarternich latek.
V experimentalni 84sti DP je popsana pfiprava posledniho typu sloucenin a in vitro testovani jejich afinity vidi
AChE potkaniho mozku. Celkem bylo syntetizovano 26 latek, biskvarternl derivaty azachalkond a
acetylpyrazinu se za uvedenych podminek nepodafilo pfipravit. U ziskanych slouéenin byla stanovena teplota
tani, zméfena 'H NMR spektra a provedena elementérni analyza.
V zavéru prace byl zhodnocen vztah mezi strukturou a afinitou pipravenych latek k AChE. Nejvyss afinitu
vykazala latka oznadena K231 (Kois = 0,5 M), dle autora se vsak jednalo patrné o smés vice sloudenin.
DP je napsana pfehlednym a srozumitelnym jazykem, s drobnymi chybami, kterym je v3ak i pfes pedlive
zpracovani obtizné se vyhnout. PouZzité Iiterérﬁi prameny jsou recentniho charakteru. Zvotene pfistupy
|k syntéze a in vitro testovani aktivity latek umoznily spinéni vytyenych clli prace. Jeji vysledky rozsifily
znalosti o vztahu mezi strukturou a Géinkem kvarternich inhibitort AChE.
Ji

K praci mam nasledujici pfipominky a dotazy:

- Str. 5~ latka SAD-128 se nepouziva jako premedikace pfed otravou nervové paralytickymi latkam

- Str. 13 dole — misto ACh je uvedeno AChE

- Str. 19 dole — pfed slovem ,dimethylsulfoxidu" chybi pfedioZka ,k"

- Str. 24 dole — misto prchlavé ma byt uvedeno prchave
Jaka je podie Vas pfi&ina neuspéchu piipravy biskvarternich derivati azachalkonl a acetylpyrazinu?

Piediozena DP spiiuje poZadavky kladegn"'é na DP a proto ji doporuéuji k obhajobg.
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