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Posudek bakalářské práce Agáty Rücklové s názvem „Modifikace peptidového substrátu pro 

pappalysiny zavedením pseudopeptidu do štěpeného místa“

Bakalářská  práce  s  názvem  “Modifikace  peptidového  substrátu  pro  pappalysiny  zavedením 

pseudopeptidu do štěpeného místa”  vypracovaná studentkou Agátou Rücklovou popisuje  návrh a 

syntézu potenciálního inhibitoru lidského enzymu PAPP-A. Studentka zvládla peptidovou syntézu na 

pevné  fazi  a  syntézu  některých  pseudopeptidů  v  roztoku.  Posléze  zabudovala  pseudopeptidy  do 

finální sekvence potenciálních inhibitorů PAPP-A. 

Práce  je  pěkně  vypracována,  ale  má i  svá  slabá  místa.  Přestože  je  psaná  v  českém jazyce 

obsahuje spoustu anglických odborných termínů,  proč se studentka je  rozhodla nepřeložit?  Např. 

termín „insulin-like growth factor binding protein“. 

U obrázku 3 se vyskytují zkratky Iaa a Iva, v práci je vysvětleno co je Iaa, ale není vysvětleno Iva.  

Pozoruhodně v seznamu zkratek není obsažena ani jedna, na druhou stranu je v seznamu zkratek co 

znamená NMR, p.a., … Asi by studentka mohla více vyvážit co je a co není důležité do seznamu 

zahrnout. 

Ve schématu 3, struktura 22 vznikla z formaldehydu, tj mezi atomy N a P má být pouze jeden uhlík.

U obrázku 7, obvykle píšeme linker-XH a ne linker-HX.

Občas se v práci objevují nepřesnosti jako např. „Peptid byl z nosiče uvolněn použitím 20% 4-

methylpiperidinu v DMF“. Ve skutečnosti byla z peptidu takto odstraněna Fmoc skupina a následně byl 

peptid odštěpen z pryskyřice pomocí TFA. 
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Co se týká experimentální části nebál bych se přiložit i obrázky NMR spekter. 

Přes formální nedostatky, tato práce vedla k přípravě nových látek a studentka se měla možnost 

seznámit s organickou chemií včetně chemie fosforu a síry. Potenciálně tato práce může sloužit jako 

startovní bod pro získání inhibitorů enzymu PAPP-A. Práci studentky Agáty Rücklové doporučuji  k 

obhajobě. 

Otázky

1.  Zvažovala jste použití moderních fotochemických metod pro syntézu peptidových isosterů? Např. 

pro  inspiraci  do  budoucna by  mohla  sloužit  publikace „Light-Induced Activation  of  C–X Bond via 

Carbonate-Assisted  Anion−π  Interactions:  Applications  to  C–P  and  C–B  Bond  Formation“  DOI: 

10.1021/acs.orglett.2c04208?

2.  V práci  tvrdíte,  že „Pro vznik  amidové vazby mezi  aminokyselinami  je  nutné nejprve aktivovat 

karboxylovou skupinu přidávané aminokyseliny pomocí aktivačních činidel“, znamená to, že chemická 

syntéza z opačného konce není možná?

3. Jaké jsou možnosti v peptidové syntéze, když budeme chtít nahradit explozivní hydroxybenztriazol?

________________________
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