UNIVERZITA KARLOVA V PRAZE .
FARMACEUTICKA FAKULTA V HRADCI KRALOVE
Katedra farmaceutické chemie a kontroly 1&Civ

Studijni program: Farmacie

Posudek oponenta diplomové prace
Oponent/ka: Doc. PharmDr. Petr Zim¢€ik, Ph.D.

Rok obhajoby: 2013
Autor/ka prace: Jan Frydrych

Nazev prace:
Synthetic routes to 2-phenylbenzothiazoles with potential application in cancer
therapy and PET imaging

Rozsah prace: pocet stran: 122, pocet grafu: 0, pocet obrazku: 29,

pocet tabulek: 6, poCet citaci: 95, pocet pfiloh: O

Prace je: experimentalni

a) Cil prace je: zcela spinén

b) Jazykova a graficka uroveri: vyborna

c) Zpracovani teoretické ¢asti: velmi dobré
d) Popis metod: vyborny

e) Prezentace vysledkU: vyborna

f) Diskuse, zavéry: vyborné

g) Teoreticky Ci prakticky pfinos prace: vyborny

PFipadné poznamky k hodnoceni: Diplomova prace byla zpracovana v anglickém jazyce a
obsahuje experimentalni vysledky, které byly dosazeny b&éhem staze na pracovisti Welsh
School of Pharmacy. Prace je psana velice péknou anglic¢tinou s minimem gramatickych
chyb. V uvodnich kapitolach student rozebira vyuziti benzothiazoll v mediciné a jejich
syntézu. Déle je jedna kapitola vénovana i metodam radioznacéeni izotopem *°F. Nasleduje
velmi rozsahla ¢ast nazvana Results and Discussion, kde student rozebira jednotlivé kroky
syntézy, problémy, se kterymi se potkal, a navrhuje také mozné alternativy k jeho feSeni.
Prace je zakonena popisem experimntalnich metod a analytickymi udaji k pfipravenym
latkam (pouze NMR). Celkové praci povazuji za zpracovanou z hlediska teoretického velmi
dobfe, jak reSersni ¢ast, tak diskuze a experimentalni ¢ast naznacuji studentovu velmi
dobrou orientaci v problému i syntetickych metodach. Jedinym, zato velmi vyraznym
problémem, je tak provedni formalni. Student se v celé praci nevyvaroval chyb stylu hornich
a dolnich indexd, mezer pred/za teCkami/zavorkami/jednotkami, rovnitky, chybi misty lokanty
v chemickych nazvech, chemické nazvy nejsou psany jednotné (chyby v zavorkach), misty
chybi mezery i mezi jednotlivymi slovy, desetinné ¢arky misto desetinnych teCek apod. Chyb
je az neumérné mnoho (5-10 na kazdou stranku, dvakrat dokonce v nadpisu), coz je Skoda,
protoze to snizuje Ctivost jinak velmi hezky zpracované diplomové prace. Praci i pfes tyto
formalni nedostatky povaZzuji za jednu z nejlépe zpracovanych, co jsem mé&l moznost
hodnotit za poslednich par let a jednoznacné doporucuji k obhajobé.

Dotazy a pfipominky do diskuze:



str. 14 - Thioflavin T se vyuziva k detekci amyloidnich plaku in vivo nebo pouze na tkafovych
kulturach?

Jak maximalné dlouha obecné musi byt doba mezi pfipravou radioizotopu (nasledované
syntézou jim znadené latky) a podanim do organismu u **C a '®F?

str. 33 — ve schématu 2 je zfejmé Spatny zapis zine€naté soli vychozi latky.

str. 33 — mate predstavu, jak funguje tvorba benzothiazolového jadra za pouziti aldehydd,
pokud nejsou v reakéni smési pfitomny oxidanty?

str. 58 — nizSi vytézky nitro derivati 103 a 104 jsou pfisuzovany elektronakceptorovym
vlastnostem nitroskupiny. Dale v textu na str. 58 se ovSem podafilo zvysit vytézky pouze
zménou extrakéniho rozpoustédla z methanolu na aceton. U latky 104 jsou pak vytézky jiz
srovnatelné s jinymi typy substituce (latka 101, 102, 105, 106). Myslite si, ze v tomto pfipadé
budou opravdu hlavni roli hrat elektronové poméry v molekule vychozich latek?

str. 61 — Mate né&jaké vysvétleni, proC jsou 2-aminobenzothiazoly komeréné dostupnéjsi nez
benzothiazoly?

str. 68 — v textu diskutujete vyhody jodu jako cyklizacniho €inidla oproti bromu, jez jste

v praci pouzival. Nezkouseli jste k cyklizaci pouzit také jod misto bromu?

str. 72-73 i jinde v textu. Jaky je spravny nazev cyklizacni metody? (Jacobsen x Jackobsen x
Jacobson)

str. 83 — pro¢ byl pro fluoraci zkousen derivat s nitroskupinou (147) a ne stanyl derivat 133
nebo 134, u nichz je znamo z literatury, Ze fluorace probiha dobfe?

Celkové hodnoceni: vyborné, k obhajobé: doporucuji
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