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Nazev bakalarské prace:

Pfiprava stavebnich blokd na bazi 1-adamantyl anilinu pro cilenou modifikaci biologicky
aktivnich latek.

Hodnoceni bakalairské prace s vyuzitim klasifikac¢ni stupnice ECTS:

Kritérium hodnoceni Hodnoceni dle ECTS

1. Splnéni zadani bakalarské prace A - vyborné
2. Formalni Uroven prace, v€etné jazykového zpracovani B — velmi dobfe
3 Mno_zostw, aktualnost a relevance pouzitych literarnich A - vyborné
zdrojl
4. Popis experimentd a metod FeSeni B — velmi dobfe
5. Kvalita zpracovani vysledkud C — dobre
6. Interpretace ziskanych vysledku a jejich diskuze C — dobre
7. Formulace zavéru prace B — velmi dobie
PfedloZenou praci doporucuji k obhajobé a navrhuji hodnoceni
C — dobre
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Komentare k bakalarské praci:

BP Terezy Tomkové plynule navazuje na badani mnoha jejich predesSlych kolegu, ktefi
se zabyvali syntézou a studiem biologické aktivity 2,6,9-trisubstituovanych purinovych
slouc€enin obsahujicich adamantyl anilinové uskupeni vzdjemné spojené alifatickym
linkerem. Hlavni  napini této prace byla pfiprava  4-aminobenzamidu
a 4-(aminomethyl)anilinu substituovanych adamantan-1-ylovou skupinou, které v budoucnu
maji hrat roli dulezitych prekursorl pfi syntéze novych, potencidlné biologicky aktivnich
purind nebo jeho bioisosterd.

V souvislosti s timto tématem zpracovala literarni reSerS$i, v niz po pfedstaveni strategii
vyuzivanych pfi hledani novych aktivnich substanci rozebira cytostatické, antivirotické
a antituberkulotické u€inky slou¢enin obsahujicich adamantanovy motiv.

V experimentalni ¢asti studentka popisuje nejen ochotu pfemény vychozich latek na
planované meziprodukty, ale i na zakladé vysledkld instrumentalnich analyz potvrzuje
pravost pfipravenych slou€enin. Je ovSem 8koda, Ze se v pfipadech nelspésnych
experimentd nepokousi naznagit pficiny téchto nezdar( ani navrhnout jina alternativni
feSeni tohoto problému. Dale mé dosti zarazi, Zze v celém dile, jez ma shrnovat praci
vyhradné syntetického charakteru, neni mozné nalézt jediny pfiklad, jak k pfipravé
identickych ¢i analogickych slouc€enin pfistupovali vyzkumni pracovnici z jinych védeckych
instituci. Tato skute¢nost evokuje ¢tenafe k mySlence, ze zvolené reakéni podminky byly
navrzeny studentkou nebo vedoucim BP pouze na zakladé nabitych znalosti a zkuSenosti
s preparativni chemii v dané oblasti.

Celkové bych predloZzenou BP zhodnotil jako Uspésné, graficky i stylisticky zdafilé dilo,
které jisté poslouzi jako dobry ,odrazovy mustek” pro pfipadné pokracovatele v této
problematice. Je vidét, Ze Tereza vénovala popisu svého vynalozeného Usili v laboratofi
dosti ¢asu a vytvofila tak témeér bezchybny text napsany velmi hezkym slohem, ktery
doprovazi fada obrazka znazorfiujicich struktury zminénych sloucenin &i reakci, MS
a'HNMR spekter. Nicméné pfi pozorném ¢teni je mozné nalézt nékolik drobnych
prohiesku, které uvadim nize, ovSem je nutné konstatovat, ze zadny z nich nesniZuje Uroven
ani kvalitu samotné prace, a proto ji doporucuji k obhajobé.

- Nastr. 19 v Tabulce 2 je Fada hodnot Glsg uvadéna s desetinou teckou.

- Neékteré véty, jejichz prvnim slovem je nazev konkrétni slouceniny (napf. str. 18
odst. 2 - 2,6,9-trisubstituované puriny a jejich ..., nebo str. 23 odst. 2 - N-(2-
adamantyl)-N-[(2E)-3,7-dimethyl...) zainaji malym pismenem. S podobnym
nesvarem je mozné se setkat i na str. 32, kde prvni véty odst. 5.1 a 5.2 zacinaji
mnozstvim navazenych vychozich latek.

- Na str. 2527 vtextu tykajici se aktivnich substanci Ié€iv na bazi adamantanu
ponechala poznamky svého Skolitele nabadajici k doplnéni jejich systematickych
nazvu.

- Na str.37 v1.odst. nevhodné oznacuje atom dusiku amidové skupiny jako
sekundarni aminovou skupinu.
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- Na str. 38 v Obrazku 15 pfi porovnani s textem na str. 32 i na str. 39 v Obrazku 17
pfi porovnani s textem na str. 32 neni doba reakce jednotna.

- Na str.39 v popisu 'HNMR spekira slouc¢eniny 4 chybné oznacuje multiplety
charakterizujici atomy vodiku para-substituovaného benzenového jadra jako dva
dublety. Taktéz si myslim, Ze neni mozné signal pfi 2,07 ppm, ktery reprezentuje
jadra chemicky neekvivalentnich atomi vodiku adamantylové klece, oznacovat jako
singlet.

- Na nékolika stranach textu (str. 34, 35, 42, 44) pouziva nevhodna slovni spojeni —
.reakéni smés byla refluxovana pod zpétnym chladicem®. Reflux je jednoslovné
vyjadreni cyklického déje, pfi némz je reakéni smés varena pod zpé&tnym chladi¢em!

- Na str.46, kde se snazi presvédCit Ctenafe o caste¢né Uspésné redukci
N-(4-aminofenyl)acetamidu (6), nevhodné oznacuje nové vznikly ethylovy fetézec
vyrazem linker a sou¢asné zaménila multiplicitu signalt popisujicich atomy vodiku
v tomto substituentu.

Otazky oponenta bakalarské prace:

1. Na str. 25-26 popisujete pouziti 1éCiv, jejichz ucinnou latkou jsou jednoduché
derivaty adamantanu (Amantadin, Rimantadin a Memantin). | kdyz je jejich struktura
znac¢né podobna, Memantin je pouzivan v jinych oblastech terapie. Je mozné
v literatufe nalézt néjaké zaznamy, kde byl Memantin testovan za ucelem lécby
Parkinsonovy choroby a onemocnéni vyvolané virem chfipky typu A, anebo
obracené, je-li mozné Amantadin, Rimantadin pouzivat klécbé Alzheimerovy
choroby?

2. Vdiskusi k neuspésné syntéze adamantylaminu 3 uvadite na str. 38-39 pouze
zjednoduSeny pracovni postup. Jelikoz jsou pro mé tyto typy reakci neobvyklé,
prosim o vysvétleni mechanismu jednotlivych reakénich krokud. Dale by mé zajimalo,
zda-li je mozné tyto metody vyuzivat i k pfeméné jinych substrati? Bude-li odpovéd
pozitivni, uvedte, prosim, nékolik pfikladd syntéz a jejich eventualni omezeni.

3. Na str. 44—46 popisujete pokusy o redukci oxoskupiny 4-aminoacetanilidu. Zatimco
v experimentech, kde byl pouzit BHs-THF, nebyl zaznamenan Zzadny progres

vrwve

byste, prosim, naznacit pfedpokladané duavody téchto rozdilu?

Ve Zliné dne 5. 6. 2023

podpis oponenta bakalarské prace
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