Posudek oponenta k bakaldi'ské prdaci Markéty Slechtové Syntéza hydroxybisfosfondtii pro
komplexaci kovii in vivo

Markéta Slechtové vypracovala bakalatskou praci na v soutasné dobé& velmi aktualni téma,
které je zarovei tizce svazano s lékaiskymi vyzkumy. Prace je ve své hlavni ¢asti
experimentalni a zahrnuje predevsim ptipravu nékolika nepopsanych sloucenin. I kdyz byly
pouZita zndma metodika, musela autorka metodu modifikovat protoze cilové slouceniny mély
pon&kud odli$né vlastnosti nez v citované publikaci modelové latky. Se vSemi t€mito tkoly se
autorka zdarn& vyrovnala a vysledkem jsou 4 charakterizované latky v ¢istot€é vhodné pro
dalsi farmakologicky vyzkum.

Experimentélni prace na zadaném tématu nebyla zcela trividlni a feSitelka prokazala
kromé teoretickych znalosti a schopnosti absorbovat nové poznatky i schopnost manuélniho
provedeni reakci. Sou¢asné musela nastudovat i instrumentalné analytické metody pro
vyhodnoceni identity cilovych latek (NMR, MS).

Své poznatky, vCetné teoretické baze uspésné zpracovala ve své bakalarské praci, kterd je
napséana s pochopenim podstaty véci a vyznacuje se vysokou mirou kultury prezentace.

V teoretické &asti jsou velmi pékné popsany divody a pouziti zkoumaného typu sloucenin
v&etné farmakokinetickych tvah. Exeperimentalni ¢ast prace potom vystizné popisuje vlastni
experimenty a jejich vyhodnoceni a to v rozsahu pro dany obor obvyklém.

K praci mam nésledujici dotazy:

1) Ve schematu zakladni reakce na str. 17 pfipravite v prvnim kroku
pentatrimethylsilylderivat a p¥itomné trimethylsilylskupiny odstratiujete pfidanim methanolu
a naslednym odpafenim t€kavych slozek. Muzete vysvétlit princip tohoto procesu? Mohla
byste uvedenou reakci provést prostym pridanim vody?

2)Na str. 16 popisujete ptevedeni volnych bisfosfonovych kyselin na amonné soli pfidavkem
amoniaku a ethanolu....pomér 4/1, ktery tam uvadite je pomérem ¢eho, amoniaku a ethanolu

jak to na prvni pohled vypad4, nebo pomér amoniaku k vychozi latce?

3) Co Vas vedlo k pfipravé sodné soli reakci s octanem sodnym, nebylo by mozné provést
piipravu cilové latky pouhou reakci s hydroxidem sodnym nebo uhli¢itanem sodnym?

4) Cim si vysvélujete dramitacky rozdilné vytézky jednotlivych substanci v zavislosti na
vneseném alkylu?

5) V teoretické &asti pouzivate ¢asto pojem osteoklast, dovedla byste vysvétlit tento pojem.
6) V praci pouzivate pojem flu-like syndrom, o co se jedna.
Na zékladé vySe uvedenych skuteénosti povazuji ptedlozenou bakalatskou praci za zcela

homogenni s poZadavky kladenymi na tento typ praci a doporucuji ji bez jakychkoliv vyhrad
k obhajobg.
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