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Posudek bakalarské prace Agaty Riicklové s nazvem ,,Modifikace peptidového substratu pro

pappalysiny zavedenim pseudopeptidu do Stépeného mista“

Bakalafska prace s nazvem “Modifikace peptidového substratu pro pappalysiny zavedenim
pseudopeptidu do Stépeného mista” vypracovana studentkou Agatou Ricklovou popisuje navrh a
syntézu potencialniho inhibitoru lidského enzymu PAPP-A. Studentka zvladla peptidovou syntézu na
pevné fazi a syntézu nékterych pseudopeptidi v roztoku. Posléze zabudovala pseudopeptidy do

finalni sekvence potencialnich inhibitorl PAPP-A.

Prace je pé€kné vypracovana, ale ma i sva slabd mista. Pfestoze je psana v Ceském jazyce
obsahuje spoustu anglickych odbornych termind, pro¢ se studentka je rozhodla nepreloZit? Napf.

termin ,insulin-like growth factor binding protein®.

U obrazku 3 se vyskytuji zkratky laa a lva, v praci je vysvétleno co je laa, ale neni vysvétleno Iva.
Pozoruhodné v seznamu zkratek neni obsazena ani jedna, na druhou stranu je v seznamu zkratek co
znamena NMR, p.a., ... Asi by studentka mohla vice vyvazit co je a co neni dllezité do seznamu

zahrnout.
Ve schématu 3, struktura 22 vznikla z formaldehydu, tj mezi atomy N a P ma byt pouze jeden uhlik.
U obrazku 7, obvykle piSeme linker-XH a ne linker-HX.

Obcas se v praci objevuji nepfesnosti jako napf. ,Peptid byl z nosi¢e uvolnén pouzitim 20% 4-
methylpiperidinu v DMF“. Ve skute€nosti byla z peptidu takto odstranéna Fmoc skupina a nasledné byl

peptid odstépen z pryskyfice pomoci TFA.
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Co se tyka experimentalni ¢asti nebal bych se pfilozit i obrazky NMR spekter.

Pfes formalni nedostatky, tato prace vedla k pfipravé novych latek a studentka se méla moZnost
seznamit s organickou chemii véetné chemie fosforu a siry. Potencialné tato prace mliZe slouZit jako
startovni bod pro ziskani inhibitorl enzymu PAPP-A. Praci studentky Agaty Ricklové doporucuiji k
obhajobé.

Otazky

1. Zvazovala jste pouziti modernich fotochemickych metod pro syntézu peptidovych isoster(i? Napft.
pro inspiraci do budoucna by mohla slouZit publikace ,Light-Induced Activation of C—X Bond via
Carbonate-Assisted Anion—T1t Interactions: Applications to C-P and C-B Bond Formation“ DOI:
10.1021/acs.orglett.2c04208?

2. V préci tvrdite, ze ,Pro vznik amidové vazby mezi aminokyselinami je nutné nejprve aktivovat
karboxylovou skupinu pfidavané aminokyseliny pomoci aktivacnich €inidel“, znamena to, Ze chemicka

syntéza z opacného konce neni mozna?

3. Jaké jsou moznosti v peptidové syntéze, kdyz budeme chtit nahradit explozivni hydroxybenztriazol?
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