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Prace je sepsana na 61 stranach, zahrnuje 31 obrazkud a 73 citaci z literatury pochazejici prevazné z doby
po r. 2000. Prace je ¢lenéna obvyklym zplsobem. V teoretické ¢asti je popsana fyziologicka role zinku,
patologické stavy ovlivnéné hladinou zinku v organismu a dale chelatory pouzitelné jako antidota pfi
predavkovani zinkem. Teoreticky uvod je zakon&en kratkym pojednanim o 4-acylpyrazol-5-onech.

V ramci experimentalni ¢asti se rigorézantka zabyvala stanovenim chelata¢ni ucinnosti jedenacti latek ze
skupiny 4-acyl-2-fenylpyrazol-3-ona, které byly dodany prof. C. Pettinarim z italské univerzity v Camerinu.
Jednotlivé latky se liSily substituci acylové ¢asti a ve tfech pfipadech se jednalo o zdvojené molekuly
spojené alifatickym fetézcem nebo pyridinem. Stanoveni bylo provedeno spektrofotometricky nepfimou
kompetitivni metodou pfi &tyfech riznych hodnotach pH a pilotné pfi étyfech riznych pomérech
chelator:zine€naté ionty. Vysledky jsou diskutovany vzhledem k jednotlivym latkam a dale s ohledem na
hodnotu pH. Vysledky jsou rovnéz statisticky zpracovany.

V praci se vyskytuje minimum pfeklept (str. 7 dimethylsulfoxid, str. 14 nejednotné koncovky v nazvech
enzymU -aza/-asa, str. 55 donofi).

K praci mam nasledujici pfipominky:

1. nazvoslovné: nazvy zkoumanych latek by mély vychazet ze spravného IUPAC nazvoslovi, tzn. ¢islovani
pyrazolonu by mélo vychazet z priorit dusikovych heteroatomu v kruhu a dale oxoskupiny vazané na kruhu,
takze nazev slouceniny HQthi by znél 5-methyl-2-fenyl-4-(thiofen-2-karbonyl)-2,4-dihydro-3H-pyrazol-3-on,
coz odpovida i nazvoslovi podle Chem. Abstr. Pro zdvojené molekuly, napf. H2QPyQ by znél spravny nazev
4,4'-(pyridin-2,6-dikarbonyl)bis(5-methyl-2-fenyl-2,4-dihydro-3H-pyrazol-3-on). Prefix N- naznadujici
substituci na dusiku se v chemickych nazvech piSe kurzivou (str. 7, 8, 18), stejné tak prefix H- oznacujici
nasycené polohy v cyklech molekul. V prefixu terc-butyl (s pomli€kou, nikoli te€kou na str. 38, 43) se terc-
piSe kurzivou a nepide se tert, tj. anglicismus (str. 25).

2. Zajimavy je vyskyt zinku v téle v granulich spolu s inzulinem v B-burikach slinivky, coz je v praci
znézornéno jen na obr. 2 (str. 12), ale v textu to zminéno neni. Zinek se vyuziva také uméle jako aditivum

k biosyntetickému humannimu inzulinu pouzivanému v terapii cukrovky. Diabetes také souvisi se zménami
hladin zinku v organismu.

3. Mam pfipominku k Uvaze v Diskuzi tykajici se nejaktivnéjSich zdvojenych derivatd, v nichz jsou vzdy dvé
molekuly spojeny alifatickym mustkem (C3 nebo C4) €i pyridinem (str. 55). Rozdilna aktivita zminénych latek
nemusi byt ddna jenom pfitomnosti dusiku ve spojovacim Fetézci, ale také flexibilitou spojovaciho fetézce.
Pyridinovy derivat je v rigidnéjSi konformaci (flexibilni jsou jen vazby na karbonylové uhliky) na rozdil od ffi-
nebo ¢tyfuhlikatého Fetézce, kde jsou volné otadivé vSechny vazby.

Prosim rigorézantku o zodpovédéni nasledujicich dotazu:

1. Jak by znél spravné prefix pro thiolové skupiny ve slou¢eninach na obr. 4 (str. 20)? Oznaceni kyselina
sukcinova (str. 19) je také anglicismus. Znate systematicky nebo €esky trivialni nazev pro tuto kyselinu?

2. Na str. 19 uvadite, ze hodnota pKa donoru atom( (chelatorl) musi byt mensi nez 7,4. TuSite, jaké hodnoty
vykazuji chelatory uvedené v kapitole Chelatace a vlastnosti chelator(?

3. Prosim o vysvétleni vzorce ze str. 31. Z popist neni jasné, co je @Ao a dale neni vysvétlen Adithizon



blank.

4. Na str. 29 piSete, Ze bylo provedeno v prvni fazi screeningové méfeni v fadé obsahujici ¢tyfi koncentrace
chelator(. Bylo nebo bude provedeno detailn&jsi proméreni ve vice koncentracich alespori u nejvice
chelatujicich derivati? Bude pokracovat také pfimé meérfeni UV-Vis spekter komplexu chelatori se zinkem?
5. Mohla byste vysvétlit pouziti vzorce pro smérodatnou odchylku (str. 31)?

6. Prosim o vysvétleni posledniho odstavce v Diskuzi (str. 55-56), mam na mysli souvislost mezi barevnosti
zine€natych soli a posunem maxima absorbance chelator(i zinku, ev. chelatd?

7. 1 kdyz je Vase prace zamérena na chelataci zinku (vyuzitelné pfi intoxikacich), zinek muze také ovliviiovat
pribéh viréz. Védéla byste o tom néco?

Na zavér konstatuji, ze prace spliuje pozadavky kladené na rigorézni prace. Svymi vysledky jisté pfispéla do
SirSiho vyzkumného zaméru védecké skupiny, resp. katedry, a proto ji doporucuji k obhajobé.

V Hradci Kralové, dne 19. 9. 2020 Podpis oponenta rigorézni prace



