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Prace P. BaSové se zabyva vyvojem syntetické strategie pro konstrukei multivalentnich
konjugati nesoucich heterocyklické biologicky u¢inné latky. Cilovym ligandem je ellipticin,
respektive jeho fyziologicky u¢inny derivat hydroxyellipticin. Vzhledem k velmi vysoké cené
této latky zvolila P. BaSova postup s modelovymi latkami, a to 5-hydroxyindol a 2-
hydroxykarbazol, které jsou strukturnimi analogy cilové latky. Pro konstrukci dendront byla
nejdiive optimalizovdna syntéza zakladniho PAMAM nosiée, a to v preparativnim méFitku.
Ziskani dostatecného mnozstvi Cisté a dobie charakterizované latky vcetné nezbytnych
purifikanich procedur je nezbytnym piedpokladem pro jakoukoliv dalsi praci na tomto
tematu. Tuto Cast zadani zvladla P. Basova vyte¢né a multivalentni nosi¢e s chranénou
aminoskupinou ur¢enou pro dalsi vazbu na polymerni nosice byly ptipraveny v 100 mg az
gramovych mnozstvich. Jako zakladni strategie vazby byla zvolena v literatuie osvédéena
tvorba esterové vazby. Pres velké mnozstvi rtznych variaci této metody, které byly
otestovany, se tato metoda piekvapivé ukazala byt neschidna. Dalsi synteticka strategie
vyuzivajici bromace dendronu a nasledné konjugace za vzniku etherové vazby nedala té7
zadany produkt, nebot’ pfi pokusu o bromaci dendronu ziejmé dochazelo k nezadouci
intramolekularni cyklizaci. Nicméné pri téchto pracich byl ziskan derivat indolu s linearnim
spacerem ukonCeny bromovym atomem a tato latka se posléze ukazala jako vhodny
intermediat k navdzani ligandu tfeti navrzenou strategii, kterd nevyuziva divergentni postup
vystavby dendrimeru, ale postup konvergentni reakei s volnou aminoskupinou. Nakonec byl
tedy nalezen postup, ktery bude vyuzit pfi vazbé vlastniho hydroxyellipticinu na spacer.

Z uvedeného postupu je vidét, ze diplomantka pii praci piekonavala kreativnim zpusobem
znané potize, které pfi zadani prace nebyly ziejmé. O to vice je tfeba ocenit jeji usili,
pracovitost a i schopnosti samostatného feSeni komplikovanych syntetickych problémd.
Diplomatka pii praci pouzila Sirokou $kalu metod a prokdzala schopnosti spoluprace a
kvalifikované komunikace s odborniky od biochemie, organické chemie aZ po biofyzikalni
chemii a strukturni analyzu. Pravé diky tomuto multidisciplinarnimu piistupu byla nakonec
jeji prace korunovana uspésnym fesenim nelehkého problému.
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