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Posudek disertaéni prace doktorského studijniho programu autorky Mgr. Evy Stastné
s nazvem Synthesis of Neurosteroids: Modulators of NMDA Receptor.

Disertaéni prace Mgr. Evy Stastné, kterd byla vypracovana pod vedenim $kolitelky
RNDr Hany Chodounské, CSc se soustieduje na ptipravu a studium moduldtori NMDA
receptord.

Anglicky napsand prace i jeji anglicko-Cesky autoreferat jsou peclivé provedeny jak po
formalni tak po obsahové strance. Prace sama ptinasi pirehled o chemii neurosterid. Uvadi
syntézu a popis témét 80 novych chemickych substanci a cile disertace, tak jak jsou uvedeny
na stran¢ 19 jsou v praci reflektovany a lze je povazovat za splnéné, 1 kdyz autorka explicitné
splnéni cilti neanalyzuje. Pouzité syntetické postupy jsou adekvatni ciliim prace a odpovidaji
soudobému nahledu na tuto oblast chemie. Pfipravené latky byly rutinné charakterizovany a
testovany na schopnost ovlivnéni NDMA receptorti. Ziejmée bylo nalezeno nékolik aktivnich
latek, jejichz aktivitu sice autorka uvadi, ale naprosto nekomentuje fakta, ktera byla zjiSténa.
Povazuji proto chybéjici analyticky zévér i vyhodnoceni biologickych aktivit vzhledem
k charakteru prace za podstatny nedostatek. Shrnuti na strané¢ 70 nepodava kontext
dosazenych syntetickych tspéchii ani k biologickym vlastnostem ani k zadani.

K praci mam nékolik formalnich pfipominek, které necini vyrok o jeji kvalité jakkoliv
omezeny. Prace je sice napsana anglicky, ale vyskytuji se v ni chyby, které by se v Ceské
variant¢ asi nevyskytly. Autorka pouziva systematicky slovo ,serie”, které Webstertv
slovnik nezna, casto nedodrzuje vztah jednotného a mnozného Cisla, latinské vyrazy pise
kursivou jen n¢kdy.

Stereochemie vzorcii sice zamlCuje nékterd stereogenni centra, ale to je v chemii
steroidll obvyklé. Co obvyklé neni je pomylena ,,prostorova‘ representace anelace kruhu D a
C na obr. 19 na str. 32; to co je nakresleno je podobno nejspise kreacim M. C. Eschera.
Schéma 20 na stran¢ 34 postrada cit pro chemickou strukturu. Konfigura¢ni piepony jsou
uvedeny versalkami namisto kapitalek a deskriptory absolutni konfigurace jsou vyvedeny
stojatym pismem stejné jako symboly zduraziujici substituci na heteroatomech (N-fenyl...).
Me¢éteni objemil v mililitrech uvadéné na 3 desetinna mista neni adekvatni ocekavané chybé.

Na strané 60 utekl popis obrazku ze strany piedchozi, kopirovani plsobilo, Ze slovo ve
veéte zacina velkym pismenem (str. 70). Silikagel pro tenké vrstvy ani pro kolony neni urcen,
Roztoky béznych latek (jako naptiklad kyseliny citronové) jsou ziejmé ve vode, ale feceno
to neni.

Citace uvedené jako exponent symbolu jednotky nepovazuji za Stastné. Literarni
odkazy nejsou provedeny jednotné, at’ jiz pouzitim/nepouzitim mezery za interpunkci ¢i
uvadénim nazvu konference. Jako stale se Sifici neSvar povazuji nepouZivani diakritickych
znamének ve jménech, potazmo v dokumentu pro c¢eské instituce, z bibliografického
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hlediska to mize vést k nejednoznacnostem ke kterym jiz vede sam ptrevod ¢eskych jmen do
abecedy bez hackt a ¢arek, vymluvou nemuze byt, Ze to zpiisobil vydavatel.

Do diskuse navrhuji tyto otdzky:
1. Zda lze vyslovit jakykoliv zavér ¢i prispévek ke vztahu mezi neurosteroidni
aktivitou a strukturou syntetizovanych latek?
2. Zda ptipravené derivaty, které byly podrobeny testim, maji dostate¢nou
rozpustnost, ptipadné byla-li jakkoliv hodnocena jejich biodostupnost.
3. Jak vidi autorka moznosti dal§iho rozvoje praci v ji rozpracované oblasti.

Celkov¢ hodnotim predlozenou praci jako femesiné dob¥e odvedeny kus, ve kterém lze
drobné chyby opravit, ktery vede k vyvozeni zavéru, Ze uchazecka splituje pozadavky, které
jejim vytvorenim meéla prokdzat. Prace splituje pozadavky Dublinskych i Budapest'skych
deskriptorti.

Dle pfisluSnych ustanoveni paragrafu 47, odst. 4, Zakona ¢. 111/1998 Sb. uchazecka
prokézala, ze je pfipravena a schopna provadét samostatnou ¢innost v oblasti vyzkumu a
vyvoje a tudiz podle ¢lanku 10, odst. 3 Studijniho a zkuSebniho fadu UK Praha z 28/4 2006
doporucuji ptijmout praci k obhajobé¢ a dalsimu postupu. Navrhuji klasifikaci ,,prospél/a®.

Prof. RNDr. Pavel Drasar, DSc.




