Oponentský posudek na doktorskou disertační práci Mgr. Aleny KLANICOVÉ  :

Syntéza biologicky aktivních komplexů některých přechodných kovů s purinovými deriváty

  Předkladaná doktorská disertační práce vznikla na katedře anorganické chemie v Olomouci v rámci studia biologické aktivity koordinačních sloučenin, tedy tématu, který je na tomto pracovišti již tradiční. Byla vypracována pod vedením prof. RNDr. Zdeňka Trávníčka, Ph.D. Práce se zabývá přípravou, charakterizací a biologickým účinkem měďnatých a kobaltnatých komplexů, ve kterých jako ligand vystupují deriváty 6-(benzylamino)purinu. Práce si klade za cíl vytipovat na základě literární rešerše nové, potenciálně aktivní, sloučeniny, připravit je, charakterizovat je a ověřit jejich biologickou učinnost. Podstaná část studie je věnována chemické struktuře nových látek.   

  V první části teoretického úvodu podává autorka základní přehled biologicky aktivních derivátů 6-(benzylamino)purinu, škoda jen, že na v textu chybí chemické struktury nejzajímavějších látek. Shrnutí přehledu biologicky aktivních koordinačních součenin kobaltu a mědi na necelých dvou stranách je jistě velmi obtížné a proto nepřekvapí, že kapitola 2.3. není pro čtenáře snadná a dobře čtivá. Kapitola 2.4. obsahuje pěkné a přehledné shrnutí komplexů mědi a kobaltu s deriváty 6-(benzylamino)purinu. Zejména oceňuji pokus stanovit základní strukturní motivy, které by mohly být pro látky tohoto typu obecné. Tyto strukturní motivy bych však asi neoznačoval jako “strukturní typy”, jak činí autorka v další části této kapitoly.  V této časti práce postrádám alespoň pokus o korelaci struktura x aktivita.

   Experimentální část začíná jednoduchou, ale obecnou, organickou syntézou ligandů. Následuje příprava kobaltnatých komplexů 1 – 6A, dvojjaderných komplexů mědi 7 – 14  a jednojaderných měďnatých komplexů 15 – 18. Pro přípravu kobaltnatých komplexů se vždy vycházelo z chloridu, pro přípravu dvojjaderných komplexů 7 – 14 z chloristanu a příprava komplexů 15 – 18 vycházela z octanu. Proč ? Jaký je vliv aniontu? 

  Charakterizace připravených látek, včetně problémů, které ji provázely, je shrnuta v kapitole 4. Na str. 19 cituji: ”….bylo na jejich složení i strukturu usuzováno pouze na základě výsledků nepřímých metod. Přesněji, způsob koordinace organických ligandů byl zjišťován NMR spektroskopii a ověřen pomocí kvantově-chemických výpočtů.“ Prosím o vysvětlení. Není to překlep ?

  Velmi bych v této kapitole (nebo v Experimentální části) uvítal též explicitní přehled těch komplexů (1 – 19), jejichž struktura byla určena RTG-difrakcí. S touto připomínkou souvisí i další otázka. Jak byl stanoven obsah solvátových rozpouštědel ?

  Výsledky testování biologické activity by si asi zasloužily obsáhlejší a podrobnější diskuzi i za cenu většího stránkového rozsahu práce. Týká se to především tabulky 7 na str. 31. 

     Na str. 32 jsem si opět přečetl, komplexy 1 - 19 byly charakterizovány NMR spektroskopií. Jak ??

  V závěru (Kap. 5) je učiněn nesmělý pokus o diskuzi učinku v závislosti na chemické struktuře komplexu nebo ligandu. Připravené komplexy však budou kineticky labilní a při testování nebo aplikaci mohou v roztoku podléhat výměně ligandů nebo i transmetalacím. Mohla by se autorka práce k tomuto problému nějak vyjádřit ? 

  Práce je dobře sepsaná, na odpovídající jazykové urovni, ale snaha o maximální koncentraci informací způsobila, že v některých částech není práce přiliš “čtivá” . Má 46 číslovaných stran textu a čtyři přílohy, kterými jsou články v solidních zahraničních časopisech. Práce čerpá ze 116-ti citací. Grafická úroveň práce je odpovídající.

    I přes výše uvedené výtky je zřejmé, že autorka dosáhla většiny zamýšlených cílů a prokázala schopnost samostatné vědecké práce. Protože doktorská disertace Mgr. Aleny Klanicové splňuje požadavky kladené na práce tohoto typu, doporučuji, aby byla přijata za podklad pro udělení titulu Ph.D.
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