Posudek oponenta bakalarské prace

Jméno a prijmeni uchazece: Marek Jaros

Nazev prace: Proléciva acyklickych nukleosidfosfonatu

A. Bodové hodnoceni jednotlivych aspektii prace (oznacte pravé jednu z moznosti)

1. Rozsah BP a jeji ¢lenéni

X

A - ptfimétené, odpovidaji charakteru DP a vyznamu jednotlivych ¢asti

B - nevyrovnané, ¢lenéni neni logické n. rozsah jednotlivych ¢asti nekoresponduje s jejich vyznamem

C - uspokojivé, rozsah nékterych ¢asti nedostacuje

N - nedostatecéné

2. Odborna spravnost

X

vevr

B - velmi dobra, s ojedinélymi drobnymi zavadami (nejasnost vykladu, chyby ve vzorcich nebo chemickych
nazvech, nedokonaly popis metod nebo vysledki)

C - uspokojiva, s ¢etné&j$imi drobnymi zdvadami

N - nevyhovujici, s hrubymi chybami

3. Uvedeni pouzitych literarnich a j. zdroja

X

A - bez ptipominek, vSechny pfevzaté udaje s citaci zdroje, celkovy pocet citaci odpovida charakteru prace

B - uspokojivé, s obéasnymi neobratnostmi zejm. v umisténi odkazii, nebo s celkové niz§im poctem citaci

C - s vazné¢jSimi zdvadami, napt. prevazuji "nestandardni" odkazy na ucebnice, prednasky, webové stranky,
nebo se ojedinéle vyskytuje opominuti odkazu na zdroj prevzatych dat

N - nevyhovujici, velmi malo citaci, ev. rysy plagiatu (¢asté opomijeni odkazu na zdroj pievzatych
dat, pop¥. opsani velkych ¢asti textu)

4. Jazyk prace

X

v

B - velmi dobry, ojedinél¢ stylistické neobratnosti, gramatické n. pravopisné chyby

C - upokojivy, ¢etnéjsi slohové neobratnosti, gramatické n. pravopisné chyby, ojedinéle se vyskytuji
obtizn€ srozumitelné n. nejednoznacné formulace

N - nevyhovujici, s éetnymi hrubymi chybami

5. Formalni a graficka urovei prace

X

A - vyborna, bez pteklepti a chyb ve formatovani

B - velmi dobra, ojedinélé chyby formatu citaci, pieklepy, chybéjici zkratky apod.

C - uspokojiva, s ojedinélymi vétsimi (napf. vynechani stranky) nebo ¢etnéj$imi drobnymi chybami

N - nevyhovujici, s cetnymi hrubymi chybami

Ptipadny slovni komentai k bodiim 1. az 5.:




Pan Marek Jaro§ ve své BP popisuje piipravu série proléciv odvozenych od znamych
acyklickych nukleosid fosfonati (ANP). Tato prolé¢iva mohou vyrazné zvysit biodostupnost a
antivirové aktivity piivodnich ANP.

V teoretické Casti prace autor popisuje ANP, jejich strukturu a funkci, a specialné se vénuje
ANP obsahujicim 2,6-diaminopurin které jsou klicové pro tuto BP. Dale jsou zminéna rtizna
proléciva a jejich funkce. V praktické ¢asti prace popisuje uchaze¢ syntézu fady proléciv
odvozenych od ANP. Specificky je jedna o bis-amidatova a tzv. “ProTide-like* proléciva (R)-
PMPDAP a (R)-FPMPDAP. V neposledni fad¢ autor ptipravil prolé¢iva na bazi tyrosinu, které
byly s velkym tspéchem, nedavno objeveny v laboratoti Dr. Janeby.

Prace je sepsana v anglickém jazyce, Ctivé a srozumitelné s minimem pieklepl, jen mozna
rozdilna velikost vzorcii ve schématech nevypadé tpln¢ dobte. Coz v zadném piipadé neubira
na kvalit¢ prace. UchazeC prokazal sluSnou experimentalni zru¢nost pii navrhu a syntéze
cilovych proléciv. Experimentalni ¢ast obsahuje potiebné analyzy pripravenych latek. Celkové
se jedna o zdafilé dilo. Praci doporuéuji k obhajobé a mam pouze nékolik dotazi Kk diskuzi:

B. Obhajoba

Dotazy k obhajobé

1) ProTide a tyrosinova proléciva popsané ve vasi praci jsou piipraveny jako smési
diastereoisomert. Ma absolutni konfigurace substituentd na fosforu néjaky vliv na aktivitu téchto
proléciv? Miizete toto prosim komentovat?

2) str. 17, schéma 9. Ve schématu 9 popisujete piipravu tetrabutylamoniové sole, tak ze nejprve
prevedete fosfonovou kyselinu na triethyl amonou sil. Jak vite, Ze se vam triethylamoniovy ion
vymeéni za tetrabutylamonny? Co je hnaci silou této vymény? Skute¢né se vejdou dva
tetrabutylamonné ionty k jedné fosfonové kyseling?

3) str. 18, schéma 13. Zde popisujete piipravu protide prolé¢iva 6 odvozeného od (R)-PMPDAP.
Jak tato reakce fosfonové kyseliny s fenolem probiha? Muizete komentovat mechanismus reakce?
4) strana 19, schéma 15. Reakce Weinrebova amidu 16 s Grignardovym ¢inidlem. V reakci
pouzivate ca 10 ekvivalentd Grignardova ¢inidla. V amidu 16 mate n¢kolik kyselych vodikt a Cbz
chranici skupinu. Jak si vysvétlujete, ze reaguje pouze Weinrebiv amid a napt. Cbz skupina
zlstane netknutd?

Stanovisko k opravé chyb v praci: opravny listek/oprava v textu NENI podminkou pfijeti prace.

Stanovisko k vysledku automatické antiplagiatorské kontrole prace aplikaci ,, TURNITIN™:
procento shody s jinymi texty v databazi je 29%, coz bude zptisobeno hlavné podobnosti
experimentalni ¢asti prace, a faktem, ze acyklické nukleosid fosfonany jsou vysoce citované
téma Siroce vyskytujici se v literatufe. Jedna se tedy 0 PRACI ORIGINALNI.

C. Celkovy navrh

Navrhovana celkova klasifikace vyborné.

Datum vypracovani posudku: 01. 02. 2025

Jméno a ptijmeni: Ing. Ondfej Baszczynski, Ph.D.



