Oponentsky posudek doktorské disertacni prace

RNDr. Eliska Prochazkova:

wStruktura a vlastnosti modifikovanych sloZek nukleovych kyselin*

Doktorska disertacni prace RNDr. Elisky Prochazkové napsana v anglickém jazyce se sestava ze 72
stran textu a kopii osmi publikovanych praci jako pfiloh. Diserta¢ni prace je ¢lenéna do osmi kapitol a
souhrnu. Velmi strué¢ny ivod je zaméten na zékladni rysy komponent nukleovych kyselin a jejich
charakterizaci prostfednictvim riznych NMR experimentalnich technik a parametra. Na strané 19 jsou
uvedeny cile prace, tykajici se fady odvétvi NMR spektroskopie. Nasledujici publikace byly
pfipraveny tymem autord riznych specializaci, a tak si RNDr. Eliska Prochazkova jasné specifikovala
obor, ve kterém do spole¢nych publikaci pfispéla ona.

Prvni dvé publikace shrnuté v kapitole 3 se tykaji strukturni analyzy, kde byly vyuzity
odpovidajici 2D techniky k jednoznaénému prokazani konstituce i prostorového uspotradani. Jsou
uvedeny hodnoty chemickych posunt a experimentalnich hodnot proton-protonovych interakénich
konstant, které byly srovnany s hodnotami vypoctenymi s pouzitim né€kolika vypocetnich metod.

V kapitole 4 jsou uvedeny vysledky NMR méfeni u dvaceti ¢tyt rizné substituovanych
purinovych bazi s cilem vyuzit je ke studiu tautomerie véetné malo ¢astého pouziti ,,long-range*
interak¢nich konstant.

Dalsi dvé publikace se tykaji studia silnych intramolekularnich vodikovych vazeb
Vv polysubstituovanych 5-nitrosopyrimidinech. Tuto kapitolu povazuji ze svého subjektivniho pohledu
za nejzajimavéjsi a originalni. Byla velmi pravdépodobné nejnarocnéjsi jak z hlediska syntetického,
podle poctu NMR experimentil, nasazeni vypocetni techniky a interpretace. Vysledkem je mimo jiné
navrzeni terminu “planamerism*. Bude zajimavé sledovat, zda se tento termin uchyti v odborné
literatute.

Kapitola 6 se tyka enzymatického hydrolytického rozkladu sledovaného pomoci 3P NMR
spektroskopie. Vyhodou 3P NMR spektroskopie je dostate¢na citlivost a hlavné selektivita, kdy se
sleduji jen fosfor obsahujici slouceniny a odfiltruji se jiné vlivy.

V nasledujici kapitole jsou prezentovany studie polymorfnich forem methakrylamidu,
piracetamu a 2-thiobarbiturové kyseliny s vyuzitim ss **C NMR spekter. Tato kapitola je spise
rutinniho charakteru, ale aplikace ss 3¢ NMR spekter je uzite¢na a poskytuje zajimavé vysledky.

V posledni kapitole je uvedena studie stability 5-aminopyridina v dimethylsulfoxidu.
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Nasleduje jednostrankovy souhrn, seznam pouzité literatury, piehled publikovanych praci,
prehled ucasti a aktivit na konferencich.

Z vyse uvedenych skutecnosti je zjevné, ze RNDr. Eliska Prochazkova ovlada Sirokou skalu
NMR technik jak pfi méfeni v roztocich, tak v tuhé fazi, a umi kvalifikovan¢ vyuzivat velmi kvalitni
NMR spektrometry dostupné v Ustavu organické chemie a biochemie. Je schopna publikovat ziskané
vysledky ve formé originalnich praci v dobrych ¢asopisech. Zjevné umi kooperovat s dalsimi kolegy
jako NMR specialistka. Jeji disertacni prace se sestava z osmi publikaci, ale celkovy pocet jejich
publikaci je Sestnact (prvni z roku 2011) a ty byly zatim 43-krat citovany.

Doktorskou praci RNDr. Elisky Prochazkové povazuji za zdafilou a prezentovanou kvalitnim
zpusobem jak po strance obsahové, jazykové tak i grafické. V tivodnim textu jsou vystizeny podstatné
rysy jednotlivych praci, veskeré detaily jsou pak uvedeny v pfilozenych kopiich osmi publikaci. V
uvodnim textu jsou ukdzky velmi kvalitné namétenych NMR spekter, které se v publikacich, ve snaze
usetfit misto, pochopitelné neobjevuji.

K praci nemam zadné zasadnéjsi ptipominky a komentare a to ze dvou dtvodu: 1) vSechny
vysledky prosly dikladnym recenznim fizenim Vv ¢asopisech, kde byly publikovany, a 2) RNDr. Eliska
Prochazkova prezentovala fadu vysledki na NMR konferencich ve Valticich a tam jsem mél
ptilezitost polozit fadu otazek, které se tykaly zejména nitrosoderivatl a jejich mozné dimerizace,
nitroso-isonitroso tautomerie, apod., takze potencialni problémy uz byly objasnény.

Dvé drobné ptipominky se tykaji (i) korelace na str. 33, kde jsem nepochopil, co bylo kritériem
pro vybér latek pouzitych ke korelaci a nepouzitych ke korelaci a (ii) a situace na str. 61-64, kde jsem
si védom komplikaci zptisobenych nizkou rozpustnosti reakénich produktl, ptitomnosti hlavné
kyselych protonti ve studovanych molekulach a existence tautomerie, coz ztézuje nebo dokonce
vyluc€uje pouziti NMR spektroskopie. U latek ziskanych spontanni reakci a modelovych latek bylo
pouzito vzajemné srovnani UV/Vis spekter jako identifikacni metody. Zajimalo by mne, zda bylo
vyuzito i detailni studium hmotnostnich spekter, ne jen urceni relativni molekularni hmotnosti. Jsem si
védom toho, ze se dotaz netyka NMR spektroskopie piimo, ale nepiimo s NMR souvisi v tom smyslu,
co delat pti identifikaci latek, kdyz je NMR spektroskopie, jako v daném piipadé, prakticky

nepouZitelna.

Zavér:

Oponovana disertacni prace obsahuje ptivodni vysledky, které byly zvefejnény v osmi sdélenich
publikovanych v Sesti kvalitnich zahrani¢nich ¢asopisech: Org. Biomol. Chem. (2x). Magn. Reson.
Chem. (2x), J. Org. Chem., Chem. Commun., J. Phys. Chem. B, Biomol. Med. Chem. Let. U ¢tyt

publikaci z osmi je RNDr. Eliska Prochazkova prvni autorkou, u dal$ich tii pak druhou v potadi.



RNDr. Eliska Prochazkova prokazala schopnost systematické védecké prace a splnila vSechny cile

disertacni prace vytycené na strané 19.

Na zaklad¢ vyse uvedenych skutecnosti se domnivam, ze disertantka jednozna¢né vyhovéla
pozadavkum kladenym na doktorské disertacni prace jak z hlediska kvantitativniho tak kvalitativniho,
a proto praci RNDr. Elisky Prochazkové

doporucuji

jako podklad k dalsimu fizeni k udéleni védecké hodnosti Ph.D.
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