UNIVERZITA KARLOVA V PRAZE FARMACEUTICKA FAKULTA V HRADCI KRALOVE

Téma diplomové prace Derivaty pyrazinu jako potencialni 1&é€iva Il.
Jméno studenta, studentky Jaroslav Dvorak
Jméno oponenta PharmDr. Mirosiav Miletin, Ph.D.

il. Posudek oponenta

Postuchad Jaroslav Dvorak vypracoval diplomovou praci s ndzvem ,Derivaty pyrazinu jako potencidinl i&giva

Nl.". Prace ma rozsah 51 stran véetné seznamu pouZité literatury a je &lenéna obvyklym zplsobem. V
"Uvodni ¢asti" je na zakladé zpracované reserse pojednano o problematice tuberkulozy, terapii tuberkulozy a
pouZivanych i perspektivnich antituberkuloticich. "Teoreticka &ast* shmuje chemické viastnosti pyrazinového
jadra a zabyva se pouZitymi syntetickymi metodami a postupy. Cilem prace byla pfiprava novych biologicky
aktivnich arylaminosubstituovanych pyrazindikarbonitrild.
Viastni "Experimentalni Cast' zahmnuje schemata provadénych reakci, pracovni postupy syntéz a
charakteristky pfipravenych Iatek, popis metod biolagického hodnocenl. Vysledné produkty jsou
charakterizovany spektralnimi metodami. Vysledky biologického hodnocenl jsou uvedeny formou tabulek. V
ramci experimentalni casti prace byly provedeny i teoreticky vypocet a chromatografické hodnoceni lipofility.

Nésleduji "Diskuse" a "Zavér'. Praci uzavira "Seznam pouZite literatury".

K pfedloZené diplomové praci mam nasledujici pfipeminky &i dotazy:

Nevhodné formulace a pieklepy:

Str. 7 ..“levnost®...

Str. 18 ... ‘mimojiné". ..

Str. 19 .Jedna se prodrug". — do Cesky psané DP by bylo lepsi uvést Eesky termin.

Str. 20 ..-"znovuvyvstan! epidemie”...

Str. 29 ... "vypadlé krystaiy*... Ji

Str. 46 ... ,Série N-substituovanych derivatl 3-arylamino-pyrazin-2,5dikarbonitritd. .. "
- ta N-substituce jsou uz ony aryly uvedené v obecnem nazvu

Pripominky: .

Str. 46 ..."metodou nukleofilnl substituce aromatickych amin na aromatickém jadre"
- prosim upfesnit, kde probiha nukleofiln substituce

Str. 25 Upfesnit mechanismus halogenace N-oxidu pyrazinu — nesouhlasi poéet atomi Clv rovnici.

Str. 29, 30, 31, 32 Jak bylo provedeno ovéfeni totoznosti latky? Neni t.t. standardu ani odkaz na literaturu.
Str. 45 Prosim vysvétlit vztah logP a fogK.

Str. 48 a dale  Je Trychophyton mentaérophytes nebo Trichophyton mentagrophytes?

Pfes uvedené piipominiy prace zcela spliiuje pozadavky na DP kladené a doporuéuiji ji k obhajobé.

Navrhovana klasifikace  yyborné
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