
Posudek disertační práce 
Autor: Ing. Pavel Skála 

Název práce: Příprava a biologická aktivita derivátů dihydroxybenzoových kyselin. 

Obor: Bioorganická chemie  

Oponent: doc. PharmDr. Martin Doležal, Ph.D. 

Katedra farmaceutické chemie a kontroly léčiv, Farmaceutická fakulta v Hradci Králové, 

Univerzita Karlova v Praze, Heyrovského 1203, Hradec Králové, 500 05 

----------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 

 

Předložená disertační práce ing. Pavla Skály má 147 stran textu (dále obsahuje v příloze kopii 

publikované práce), je členěná do 10 kapitol. Jedná se o monografický typ práce. Co se týká 

zvoleného názvu disertační práce, název „Příprava a biologická aktivita derivátů 

dihydroxybenzoových kyselin“ vystihuje strukturu a charakter připravených sloučenin jen 

částečně, a spíše se týká použitých výchozích látek. V první části díla se autor zabývá 

přehledem současného stavu poznání v oblasti antimykotik jak přírodního původu, tak léčiv 

syntetické povahy. Věnuje se rovněž problematice tuberkulózy a antituberkulotik. Zde 

postrádám alespoň zmínku o výskytu a o významu extrémně resistentního typu tuberkulózy 

(XDR-TB). Tato úvodní část je uzavřena přehledem biologické aktivity salicylanilidů a jejich 

analogů. To vše na 25 stranách.  

Na straně 26 je definováno několik cílů disertační práce, a to příprava sloučenin typu 

N-fenyl-dihydroxybenzamidu, N-fenyl-dihydroxythiobenzamidu, 3-fenyl-2H-1,3-benzoxazin-

2,4(3H)-dionu, 3-fenyl-4-thioxo-3,4-dihydro-2H-1,3-benzoxazin-2-onu a 3-fenyl-2H-1,3-

benzoxazin-2,4(3H)-dithionu. 

Od strany 27 Metodická část autor popisuje metody přípravy jednotlivých 

strukturních modifikací, to vše na 11 stranách. Metodická část má logickou stavbu, autor 

postupuje od jednodušších struktur k jejich složitějším modifikacím. Tato část disertační 

práce je bohatě vybavena odkazy na původní literaturu (celkem 207 odkazů). 

Těžištěm disertační práce je Experimentální část (str. 39 až 87), kde jsou postupně 

prezentovány připravené série nových sloučenin, celkem 102 sloučenin, autor zjevně vykonal 

obrovský kus syntetické práce. Rovněž tato část disertace je zpracována velmi pečlivě. 

K obsahu této části mám však jednu výhradu, bývá obvyklé, že obecné postupy a použité 

metody jsou uvedeny v úvodu, ve své disertační práci je ing. Skála uvedl až na konec (na 

stranu 87), navíc postrádám některé důležité informace, např. zda byl používán mikrovlnný 

reaktor s fokusovaným modem či nikoli, zda a jak byly optimalizovány podmínky mw 

reaktoru (teplota, energie, čas atd.), zda teploty tání byly korigované či nekorigované 

(předpokládám, že nekorigované). Rovněž by v této části mělo být uvedeno, na jakém 

pracovišti a kdo konkrétně prováděl jednotlivá analytická měření (elementární analýza, IR, 

NMR, atd.), chybějící jména jsem našel v Poděkování, ale určitě ne všechna… 

Pátá kapitola přináší výsledky biologického hodnocení. Zde autor opět opomněl 

jmenovat osoby, které se podílely na tomto rozsáhlém skríniku. Tabelární formou jsou 

uvedeny výsledky antimykobakteriálního testování, který odhalil některé velmi účinné 

sloučeniny, především proti původcům mykobakterióz (MOTT, Mycobacteria other than 

tuberculosis), proti kterým nemáme v současnosti účinná léčiva. Tyto výsledky považuji za 

velmi zajímavé a bylo by dobré sloučeniny prověřit i z hlediska jejich toxicity. Druhou část 

biologického hodnocení představují výsledky antifungálního skríninku. Zde již tak zajímavé 

výsledky nebyly odhaleny, nicméně rozsah provedeného testování a hodnota získaných 

informací je rovněž vysoká.  

Šestá kapitola je věnována diskusi, nejprve autor komentuje syntetické postupy (8 

stran), dále se věnuje výsledkům antimykobakteriálního a antifungálního hodnocení (5 stran). 

Disertační práce je zakončena stručným závěrem a seznamem použité literatury.  



 


