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Diplomova prace Josefa Vanitka je psana v angli¢tingé. Obsahuje celkem 77 stran, vr":efné 18-t pfiloZzenych
spekter (NMR, UV-vis) a 55-i odkazil na pavodni literaturu. Ve velice rozsahlé teoretické casti se student
zabyva nejprve porfyriny, které byly cllem syntéz. Rozebira pfoto podrobné jejich vyskyt v pfirodé,
nomenklaturu, cherické vlastnosti, zplisoby pipravy syntetickych porfyrinti. Dale se zamé&fil na jejich pouziti
ve fotodynamické terapii (PDT) a uvadf vycet a viastnosti pouZivanych fatek v PDT a dale rozvédi z&kladni
principy PDT. Zafazeni latek pouzivanych v PDT pfed viastni kapitolu o principéch PDT se mi zda ponékud
nevhodné a je jist& lepsi, kdyZ se v praci nejprve zminf o tom, co to PDT je a a3 pak se rozebiraji pouzivane
latky. Dale je zde zafazena kapitola zaobirajici se aterosklerdzou (principy vzniku) a moznosti jeji leceni
pomoci PDT lutecium motexafinem. Nasleduje experimentalni ¢ast se schématem syntéz a popisem
jednotlivych syntéz latek. Diskuse zavérem je ponékud krat$i a jist® by snesla rozsifenl, diskutovatelnych
probleém je béhem syntézy pomérné dost. K praci mam nasledujici dotazy:

o KmozZnostem syntézy porfyrinovych cykli. Daji se pouzit “statistické pfistupy” pfi vystavbé
porfyrinovych cykli tetramerizaci s naslednou chromatografickou separaci jednotlivych latek? Tzn.
reakce s vice nez jednou stejnou jednotkou (at jiz pyrrolovou nebo aldehydickou)? Jsou néjaké
zminky v literatufe?

e str.17 - chybi mi schéma u syntézy poriyrinii z dipyrromethan( - jisté by to dost osvétlilo pribah
reakce.

e sir. 20 - pojemn "proper photob-leachjpg" se pouziva spiSe ve tvaru "frue photobleaching"

e Mezi pouzivanymi PS zmifiujete i motexafin gadolinium (str.26). Je to opravdu PS? Jaky je jeho
mechanismus Uéinku?

o Nastr. 25 tvrdite, Ze rostaporfin jiz je schvalen FDA a bude expandovat do Evropy. Je to pravda?

« Co jsou to atropoizomery a kolik by jste jich u latky 7 (str. 52) oéekaval? Povedlo se je oddélit
alespon na TLC? Dajl se oCekavat atropoizomery i u jinych vasich derivatll (napt. latky 5 a 6)?

o Pri pfiprave latky 1 (viastné prekurzor) se da jisté odekavat i vznik porfyrinového {nebo spide asi
phlorinového) cyklu. Detekoval jste (napf. TLC) vznik tohoto makrocyklu? D4 se n&jak oviivnit vznik
prevazné latky 1 bez vzniku maférocyktu (reakéni podminky, doba, ...)?




e Pro¢ jste u velice podabnych latek (5, 6, 7) pokaZzdé pouZili jiné odminky sloupcové chromatografie
(oxid hlinity x silikagel, rizné mobilni faze - jednou s amoniakem podruhé bez). Jak jste pripravili
soustavu dichlormethan:hexan s amoniakem?

o Str. 54 — ProcC jste pouzivali detekci cérnatymi ionty? Produkt by mél byt intenzivné barevny sam o
sobé.

e Jak jste pocitali extinkéni koeficienty? Napr. u latky 11 je velmi vysoka hodnota u vinové délky 423
nm pfes 850.000 dost podeziela.

o Jaké zmény jste ofekavali v UV-vis spektrech pfi interakei porfyrint s LDL?

o NeuvaZovali jste o syntéze esterové vazaného cholesterolu jiz na prekurzor (benzaldehyd, &ili obdoba
napf. latek 2-4) a pak naslednou cyklizaci s analogem dipyrromethanu?

Dale mam drobné poznamky k dpravé diplomové prace:

« Mezi &islem a zkratkou jednotky se pise mezera (napf. 425 mg a ne: 425mg).'

¢ U piipravenych latek chybi charakterizace teplotou tani a IC spektry.

s Nejednotné psanf odkazl — pdlovina odkazl je psana i s ndzvy &lanku, polovina bez nich. Navic u
nékterych odkazl jsou pouZity celé nazvy Casopisii a u nékterych pouze jejich zkratky.

Praci povaZuji i pfes vy3e uvedené pfipominky za velmi kvalitni a s velice dobrym piinosem do

budoucnosti, | kdyZ se nékteré syntézy nepovedly upiné dokonale. | pfesto, uvedeny princip moZnosti

lecby aterosklerotickych platil je logicky a pokud se syntézy povedou, maji latky jisté velkou perspektivu
do budoucna. '
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