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Hodnoceni bakalarské prace s vyuzitim klasifikacni stupnice ECTS:

Kritérium hodnoceni Hodnoceni dle ECTS

1. Splnéni zadani bakalarské prace A - vyborné

Formalni uroven prace, vCetné jazykoveho

2. - B — velmi dobre
zpracovani

3 I\./Ino,zst’vl, aktu::-l!nost a relevance pouzitych A - vyborng
literarnich zdroju

4. Popis experimentl a metod feSeni B — velmi dobre

5. Kvalita zpracovani vysledku B — velmi dobre

6. Interpretace ziskanych vysledku a jejich diskuze C — dobre

7. Formulace zaveérl prace A - vyborné

PfedloZenou praci doporuéuji k obhajobé a navrhuji hodnoceni

B — velmi dobre
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Komentare k bakalarské praci:

Bakalarska prace Radima Veleckého si kladla za cil nejen nalézt vhodnou metodu pro
pfipravu 4-chlor-7-cyklopentylpyrrolo[2,3-d]pyrimidint, ale i pokusit se je v poloze 4
substituovat vybranymi aminy a na zakladé instrumentalnich metod potvrdit oCekavanou
strukturu jednotlivych produktd.

V zavislosti na zadani prace student vypracoval na 14 stranach literarni reSersi, kterou
rozdélil do tfi hlavnich tematickych celkl zahrnujicich zakladni charakteristiku purinu a
jeho bioisostert, syntézu a biologickou aktivitu derivatl 7-deazapurinu. Tento oddil, ve
kterém zapracoval informace z 22 literarnich zdroju, je sepsany vcelku smyslupiné a ¢tivé.
NepriliS§ hezky pocit mam zrazné velikosti nakreslenych strukturnich vzorca.
Pravdépodobné je to zplsobeno kopirovanim reakénich schémat z riznych praci. OvSsem
u zadného obrazku jsem odkaz na primarni zdroj nenasel, ani v pfipadé Obrazku 5
(str. 13), ktery je bezesporu zkopirovan z DP Filipa Zatloukala (Obrazek 10, str. 21) i
v&etné chyby ve vzorci triazolo[1,5-a]pyrimidinu, kde je 4-vazny atom dusiku a atom uhliku
je 5-vazny.

Podstatnéjsi pfipominku bych mél k textu na str. 17 vztahujicimu se k Obrazku 10, kde
je velmi neur€ité uvedeno, Ze se Ctyfi velmi podobné triazolové derivaty 7-deazapurinu
podafilo ziskat ve vytézcich 29-80 %. Bylo by vhodné, alespori naznacit, které z derivatu
Cinily jisté problémy, a které byly ziskany s vysokym ziskem. V idealnim pfipadé uvést
vysvétleni, pro¢ tomu tak bylo.

Dale na str. 19 je demonstrovana, bohuzel nebo mozna bohudik pouze na jednom
pfikladu, mocna sila mikrovinného reaktoru. Student tvrdi, ze jeho vyuzitim pfi nukleofilni
substituci atomu chloru v poloze 4 pyrrolo[2,3-d]pyrimidinu, Ize reakéni ¢as z plvodnich
24 h snizit na 5 min a soucCasné jesté ziskat tak produkt s vytéZkem o pfiblizné 20 %
vy$8im. Reak&éni smeési srovnavanych experimentl se shoduji pouze v reaktantech
(substituovany 7-deazapurin a piperidin) s neurCitym molarnim pomérem a v reakCni
teploté. Reakéni prostfedi, tim mam na mysli typ pouZitych bazi, aktivaCnich Cinidel a
rozpoustédel, je absolutné jiné. Je opravdu mozné tyto pokusy vzajemné konfrontovat a
vyzdvihovat jeden pfed druhym?

Na str. 21, je uvedeno, ze biologicka aktivita derivatd 7-deazapurinu | a Il byla
srovnavana s nynéjsim kandidatem pro |éCbu rakoviny Forentinibem, ovSem v tabulce, jez
je soucasti Obrazku 14, jeho hodnoty inhibiéni koncentrace uvedené nejsou. Misto néj je
uveden tofacitinib, o kterém v textu vztahujicim se ke zmifiovanym slou¢eninam neni ani
zminky.

NaSel jsem i nékolik vice €& méné zavaznych chyb v nazvoslovi uvedenych sloucenin.
Myslim, Ze nema smysl je zde komentovat. Chtél-li by si student vyhotovit do BP opravny
listek, na poZzadani mu seznam poskytnu. Snad jen bych uvedl, Ze vychozi slou€enina na
Obrazku 7 (str. 15) neni 2,4-diamino-6-hydroxypyrimidin, ale 2,6-diaminopyrimidin-4(3H)-
on. Taktéz, jelikoz v nazvoslovi aldehydu je funkéni skupina zahrnovana, je-li to mozné, do
nazvu zakladniho uhlovodiku, ke kterému se pfida pfipona ,-al, je obecny nazev
~3-arylpropylaldehyd® uvedeny na str. 18 nespravny. Neni ovS8em mozné si také
nepovsimnout, Zze uvedené Cislovani, obzvlasté kdyz je i barevné zvyraznéno, zakladniho
skeletu pyrrolo[2,3-d]pyrimidinu je chybné.

V druhé poloviné prace autor po deskripci pfistrojového vybaveni a podminek méfeni
uvadi syntetické postupy vedouci k pfipravé pozZadovanych sloucenin a vypisy jejich
spektralnich charakteristik. Dale jsou experimenty komentovany, a to jak z pohledu
UspéSnosti provedenych reakci, tak i zhlediska vysledkd poskytnutych prevazné
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hmotnostni spektrometrii. Text v diskusni €asti je provazen tfemi schématy, nepfilis
vhodné oznaCovanymi jako obrazky (Obrazek 19, 21, 23), a ctyfmi ESI-MS spektry
slougeniny 5. Je zde také struéné& popisovano jedno *H NMR spektrum (Obrazek 20),
kterym student demonstruje zavedeni cyklopentylového substituentu do polohy 7
deazapurinového skeletu. Prakticka ¢ast se mi jevi jako dobfe napsana, ovSem mam k ni
taktéz nékolik kritickych pfipominek:

- na str.27 vpopisu pracovniho postupu Metody A neni u potaSe ani
u bromcyklopentanu uvedeno latkové mnozstvi. Jelikoz chemikalie uvedena druha
v poradi je kapalina a dodava se v ruzné distoté, ktera taktéz uvedena neni, je pro
mne jakozto Ctenare, prakticky nemozné tento udaj zjistit.

- na str.32 vkomentafi k'HNMR spektru je uvedeno, Ze ,Atom vodiku
cyklopentylového kruhu (oznaéen pismenem d) byl pozorovan jako penten.“ Autor
mél nejspiSe na mysli pentet. Sou¢asné u tohoto inkriminovaného signalu ve vypisu
'H NMR spektra (na str. 28) neni uvedena interakéni konstanta.

Dale se zde vyskytuje taktéz nékolik nevhodnych formulaci typu:

- ,Reakéni smés byla zahfivana ..., ¢imz dochazelo k refluxu pod zpétnym
chladicem ...“ (str. 28, odst. 4.2.2)

.Pevné podily (pfesnéji feceno olejovité podily) ...“ (str. 33, paty fadek zdola)

| pfes uvedené vytky povaZzuji bakalarskou praci Radima Veleckého za zdafilou, proto ji
doporucuji k obhajobé.

Otazky oponenta bakalarské prace:

1. Na str. 11 je napsano, ze Emil Fischer v roce 1884 pojmenoval purin. Nicméné jeho
prvotni syntéza byla provedena az o 14 let pozdéji. Mohl byste dohledat, kde se
E. Fischer s purinem setkal a dle ¢eho jej pojmenoval?

2. Na str.18 uvadite, ze zahraniéni autofi pfipravovali nékolik derivatd
2-aminopyrrolopyrimidind, znazornénych na Obrazku 12, za ucelem inhibice
proteinu tepelného Soku. Co je protein tepelného Soku? Pro€ je dobré jej inhibovat?

3. Na str. 28 tvrdite, Ze teplota tani slou€eniny 2 je 25 °C. Jakym zpUsobem jste tuto
teplotu stanovil?

4. Na str. 36 komentujete vysledky zreakci slou¢eniny 2 se sedmi rGznymi
aromatickymi aminy. Ve v8ech pfipadech konstatujete, ze vychozi deazapurin 2 byl
absolutné spotfebovan, ovSem ve (tfech pfipadech, t. kdy reagoval
s p-halogenovanym anilinem, nebylo mozné oc€ekavany produkt izolovat v dobré
kvalité. Mohl byste ukazat néjaky dikaz podporujici tvrzeni, Ze je v reakéni smési
pouze nezreagovany derivat anilinu a produkt 7, 8 nebo 9? A jak vypadal surovy
produkt na TLC?

Ve Zliné dne 31. 5. 2018
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podpis oponenta bakalafské prace
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