
Posudek na diplomovou praci Zdenka Futery:
"Teoreticke studium rutheniovych komplexu s protinddorovymi ucinky".

Pan Zdenek Futera zacal pracovat na nasf katedfe jiz ve 3. rocniku sveho studia a rychle
se zapojil do feseni grantoveho projektu "Studium interakci transitnich kovu s modely
biomolekul". Diplomant postupne zvladl praci s kvantove-chemickymi programy, ktere
bylo nutno pouzit k vypoctum ruznych energetickych pfispevku a analyz vlnove funkce.

Diky jeho vysokemu pracovnimu nasazeni byl zfskan uplny termodynamicky i
kineticky popis studovanych komplexu jak vplynne fazi tak i ve vodnem prostfedi
v modelu implicitniho solventu (COSMO).

V prvni casti se diplomant zabyval vypocty isolovanych rutheniovych komplexu
s chloro-, hydroxy a aqua-ligandem. Tato mnozina ligandu byla pozdeji rozsifena o baze
nukleovych kyselin: guanin, adenin, cytosin, thymin a uracil. Ziskane konformery byly
charakterizovany svymi vazebnymi parametry (delkou a vazebou energii), stabilizafini
energii a termodynamickymi potencialy: entalpii a volnou Gibbsovou energii. Rovnez
byly urceny elektronove vlastnosti techto komplexu, jako je distribuce parcialnich naboju
analyza MO, IP, lokalni IP a elektrostaticky potencial. Program na vypocet lokalnich IP
diplomant rovnez sam naprogramoval.

V druhe casti byly studovany reakcni energeticke profily vymeny nekterych vyse
zminenych ligandu. a) zamena chlorideveho aniontu vodou, b) nasledny proces, ktery je
dulezitym krokem pfi interakci rutheniovych leciv v bunecnem prostfedi, tj. vymena
aqua-ligandu za purinovou bazi. Vypocet prvni z reakci - aktivacni dechlorinacni proces
poskytl aktivacni barieru srovnatelnou s aktivaci cisplatinoveho komplexu, coz znamena
tez porovnatelne reakcni rychlosti obou procesu. Analogicky vysly take termodynamicke
funkce, ktere ukazuji na mirne endotermni reakci s AHr kolem 2-5 kcal-mol. Ve druhem
reakcnim kroku byla studovana zamena vody za guaninovou a adeninovou bazi.
V pfipade adeninu ziskane vysledky odpovidaji ocekavanym hodnotam (ocekavanych na
zaklade analogickych cisplatinovych reakci a experimentalnich dat dostupnych pro tento
typ rutheniovych komplexu). Nicmene pfes znacne usili se diplomantovi nepodafilo
nalezt spravny transitni stav vymenne reakce pro guanin. Jedina publikovana struktura TS
teto reakce D. Deubelem je take nespravna. V soucasne dobe stale jeste probihaji vypocty
na modifikovanem reakcnim mechanismu.

Chtel bych na tomto miste poukazat na neobvykly rozsah prace, cimz pan Futera
potrvdil svoji velmi vyjimecnou pracovitost a cilevedomost.

Diplomova prace je po graficke strance na vyborne urovni, naspana pfehledne,
vsechny vypoctene vysledky jsou diskutovany v pfimefenem rozsahu a pro snadnou
orientaci v texu doplneny nazornymi schematickymi vzorci.

Pan Zdenek Futera studoval po celou dobu s vynikajicim prospechem, pracoval
samostatne a velmi spolehlive.

Diplomovou praci pine doporucuji k obhajobe navrhuji klasifikovat ji jako vybornou.
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