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I Posudek oponenta rigorézni prace

Mgr. Zdenek OsiCka navazal na svou diplomovou préci, v které pfipravil meziprodukty pro slougeniny
obsaZené v rigorozni praci (RP). Vramci pfedloZené prace pfipravil z riizné susbtituovanych pyrazin-2-
karboxylovych kyselin jejich chloridy a aminolyzou se substituovanymi aniliny nasledné anilidy pyrazin-2-
karboxylovych kyselin. Jednalo se o nékolik sérii latek, celkem 11 slouSenin, z toho 9 dosud nepopsanych
v literatufe. U latek jsou uvedeny t. t., element. analyzy, IC a NMR spekira, dale vypottens lipofilita a
vysledky biologického hodnoceni (antifungdln{, antimykobakieridlni a antialgaini aktivita).

RP je sepsana celkem peclivé na 100 stranéch, obsahuje 78 citaci z odborné literatury a minimum preklepd.
Presto se zde vyskyluji urcité nepiesnosti:

1. Na str. 8 mate uvedenou citaci €. 12 pfed citaci &. 11. Na str. 18 se vioudila cit.¢. 41 mezi cit. 30 (str. 16)
a citace 31, 32 atd. (str. 19). Postradam tpiné citace, tzn. vielné nazvu prace.

2. Na str. 11. je chybné uveden sidefor misto siderofor (jako latka chelatizujici Zelezo v mnoha bakteriich).
3. Prefixy para- a terc- (v terc-butyl) se pidi kursivou. Pokud je ast pochézejici z alkoholu v nazvu esteru
uvedena v prefixu je oddélena spojovnikem (str. 30, na str 38 ethyl-acetat).

4. Na sir. 40 je ve vzorci chybné misto benzenového jadra anifind pyridinovy kruh.

5. U desetinnych Cisel je v Cedtiné (na rozdil od anglitiny) interpunkénim znaménkem desetinna &arka.
V zéapisech NMR spekier mate viude desetinnou tedku a v tab. 23 na str. 93 kaZdy sloupec s &isly jinak.

6. Na str. 90 uvadite, Ze vypotitana hodnota log P pfipravenych slou¢enin se pohybovala mezi 2,30 — 6,00,
ale v grafu niZe je nejniZdi log P 2,17.

7. Uvadite, ze latky byly charakterizovany pomoci elementarni analyzy a dalsich metod. Tato metoda slouzi
dnes spise k ovéfeni Cistoty latek. Jakym zplisobem jste mohl charakterizovat v iiteratuie nepopsané latky
pomoci TLC?

8. Prace obsahuje u vech latek zdvojend IC a NMR Gdaje ve formé spekter a interpretacnich zapist. U
tatky 3.4.6 - 3.4.9 2 3.4.11 IC a 13C NMR spektrum zcela neodpovida zapisu. Jak si to ize vysvEtlit?

Chtéia bych se zeptat:

1. Dikaz rykobakterii v biologickém materidlu je velmi zdlouhavy. SiySel jste o vyuziti nanotechnologif pro
{ento atel?

2. Je spravny systematicky nazev ethambutolu na str. 207



3. Byla radikalova alkylace 6-chlorpyrazin-2-karboxylové kyseliny provadéna ve vodném prostiedi? Pokud
ano, nevyskytly se problémy pii jeji izolaci?

4. U nékierych latek (str. 45, 49 a 53) je rozdil mezi vypoltenou a naméienou hodnotou v elementami
analyze vyssi nez 0,5 %. Neni to problém pro pfipravovanou publikaci?

5. VEiml jste si zavislosti t. t. na substituentech v molekulach anitidi?

6. Reakéni vyléZky uvedené u finalnich fatek jsou vztaZeny na obé reakce (pfiprava chlorid( a nasledna
aminolyza) nebo pouze na posledni krok? Pokud se jedna o vytdZky jenom posledni reakce, mély byt
v préci z divodi interpretovatelnosti uvedeny take vytéZky a charakteristiky meziproduktll (chloridl pyrazin-
2-karboxylovych kyselin), v diskusi je uveden pouze interval reakénich vytéZka (18 - 97,1 %).

Mgr. Ositka odved! v ramci RP velké mnoZstvi prace, zajimavé zpracoval Uvodni &ast pojednavajici o
tuberkuldze a antituberkuioticich a Teoretickou &ast s moZnostmi ph’bravy Zmifovanych iatek. V laboratofi
pfipravil vétsi sérii Itek, na které se |épe odvozuji vztahy struktury a GCinku, korelace s lipofilitou se v3ak

nepotvrdila. Rigorozni praci doporutuji k obhajobé.

V Hradci Kralové dne: 20. 8. 2009 Podpis oponenta rigordzni prace



