Posudek školitele na bakalářskou práci Lucie Hanouskové s názvem 

„Biologicky aktivní komplexy přechodných kovů používané v lékařství“ 

(obor Chemie, školní rok 2011/2012)

V předložené bakalářské práci o rozsahu 69 stran se studentka soustředí na rešerši týkající se komplexů přechodných kovů v současnosti používaných v lékařství, případně v klinických testech nebo s určitým potenciálem pro budoucí použití. Dalším cílem bylo pokusit se připravit Pt(II) a Pd(II) komplexy odvozené od používaného cytostatika cisplatiny s deriváty N6-furfuryladeninu (kinetinu). Práce je standardně rozčleněna do pěti hlavních kapitol, tedy Úvodu, Teoretické části, Experimentální části, části Výsledky a Závěru. Práce se odkazuje na celkem 53 literárních zdrojů.
V teoretické části autorka shrnuje výsledky důkladné a pečlivě provedené rešerše, kdy je s logickou návazností nejprve uvedena problematika komplexních sloučenin obecně a anorganické chemie léčiv. Po těchto krátkých úvodních kapitolách je čtenář proveden jednotlivými komplexy používanými v lékařské praxi nebo v klinických testech podle centrálního atomu kovu těchto sloučenin. V další kapitole autorka vybrala příklady komplexů s určitým potenciálem pro budoucí použití v lékařství. Poslední kapitola představuje komplexní sloučeniny odvozené od cisplatiny s deriváty N6-benzyladeninu jako N-donorovými ligandy připravené  v naší laboratoři, jejichž slibné výsledky in vitro cytotoxicity na vybraných nádorových liniích tak představovaly motivaci pro experimentální část práce.

Experimentální část obsahuje postupy přípravy kinetinu a jeho derivátů. Dále pak autorka popisuje jedenáct syntetických postupů, kdy se za různých reakčních podmínek snažila připravit komplexy platiny a palladia s těmito organickými sloučeninami jako N-donorovými ligandy, z nichž čtyři vedly k přípravě chemických individuí. Připravené látky byly důkladně charakterizovány, včetně monokrystalové rentgenostrukturní analýzy v případě jednoho Pt(II) komplexu. Mezi metodami jednoznačně chybí NMR spektroskopie pro prokázání struktury a zejména přítomnosti cis/trans isomerů, která nebyla provedena z časových důvodů a čehož si je autorka plně vědoma. Přítomnost cis nebo trans isomerů autorka pouze navrhuje na základě far-IR spektroskopie, nečiní žádné absolutní závěry, což hodnotím velmi pozitivně.
V závěru pak autorka kromě shrnutí výsledků práce vyslovuje i výhled do budoucna, který zahrnuje provedení NMR spektroskopie připravených komplexů, snahu o přípravu čistých cis izomerů a případně testování in vitro cytotoxicity.

Předložená bakalářská práce je napsána velmi srozumitelně a čtivě, s logickou posloupností a dobrou grafickou úpravou, i když se autorka úplně nevyvarovala překlepů a nepřesných formulací. Velmi kladně hodnotím zájem studentky o vlastní syntetickou práci, vzhledem k tomu, že bakalářskou práci původně zahájila pouze jako rešeršní souhrn informací o komplexech přechodných kovů používaných v lékařství nebo v klinických testech.
K práci mám následující poznámky a dotazy:

Str. 21

Aktivní částí trinukleární Pt(II) sloučeniny BBR3464 je podle obrázku 11 komplexní kationt, může autorka doplnit celé složení této látky?
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nevhodná formulace „chloridový atom“
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chybný název („dikyanidozlatitan draselný“) pro vzorec K[Au(CN)2]
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Z textu nevyplynulo, jestli je některá sloučenina vanadu již v klinických testech, může tuto informaci autorka doplnit?
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není řečeno, jak vypadá zmíněná sloučenina „chloroquin“

Str. 48

V odstavci o měření vodivosti postrádám nějaký odkaz na literaturu ohledně uvedených hodnot vodivosti pro neelektrolyty v daném rozpouštědle
Str. 56
jakým aduktům opravdu odpovídají píky 917 a 900 m/z v MS spektru komplexu K2?

V závěru je pro čtenáře poněkud matoucí formulace: „bylo získáno pět komplexů“ a složení je uvedeno jen čtyřmi vzorci.

Poslední dotaz: Může se autorka pokusit zhodnotit problematickou práci se sloučeninami N6-furfuryladenin (kinetin) a N6-(5-methylfurfuryl)adenin jako ligandy v této práci? Co může mít vliv na neúspěšnost syntéz?

Na závěr posudku bych ráda poznamenala, že studentka pracovala velmi samostatně. K rešeršní části přistoupila velmi důsledně a pečlivě. Prostudovala nejen množství článků z databází, ale i odborných knih. Ze získaného množství dat dokázala vybrat to zásadní a sestavit je do velmi srozumitelného textu. S experimentální částí sice studentka začala později, ale i přesto si dokázala osvojit základy výzkumné práce v laboratoři, včetně základních postupů charakterizace, na kterých se autorka rovněž podílela. Nově získané komplexní sloučeniny určitě budou předmětem dalšího studia.
Domnívám se, že výše uvedené připomínky neubírají práci na kvalitě. Proto konstatuji, že předložená bakalářská práce jednoznačně splňuje požadavky kladené na tento typ závěrečných prací, a proto ji DOPORUČUJI k obhajobě.

Návrh hodnocení: A
V Olomouci dne 10. května 2012                     
……………………………………………
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