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POSUDOK OPONENTA

na bakaldrsku pracu Studentky Barbory Rybni¢kovej ,Bisfosfonaty a ich koordinacné
zluceniny v medicine* vypracovanu na Katedre anorganickej chémie, Prirodovedeckej fakulty
Univerzity Palackého v Olomouci pod vedenim doc. Ing. Radovana Herchela, PhD. v rdmci
Studijné¢ho odboru 1407R022 Bioanorganicka chémia.

Studentka Barbora Rybni¢kova predlozila ako bakalarsku pracu text pozostavajuci z
50 cislovanych stran usporiadany do kapitol obvyklych pre tento typ kvalifikaénych prac.
V teoretickej Casti v rozsahu 20 stran sa venovala najprv medicinskemu vyznamu vyuZitia
bisfosfonatov, hlavne pre terapiu poruch rastu a mineralizacie kosti a nadorovych ochoreni
spojenych s hyperkalcémiou a mechanizmom pdsobenia bisfosfonatov, napr. mnohopocetnym
myeléomom. Dalej autorka popisala farmakologicky profil pouzivanych bisfosfonatov
a napokon 1 tri sposoby ich pripravy. Na deviatich stranach potom autorka zhrnula poznatky
o koordinacnych zluceninach bisfosfonatovych ligandov, a to predovsetkym s prechodnymi
kovmi, ale aj kovmi neprechodnymi a lantanoidmi.

V praktickej Casti potom autorka popisuje dve uspesné syntézy bisfosfonatovych
ligandov odvodenych od kyseliny benzoovej (HsLi) a pyridin-2-karboxylovej (HsL2).0Od
prvého z ligandov potom boli pripravené dve série heteroleptickych med’natych a zino¢natych
komplexov s heterocyklickymi N-donorovymi ligandami, napr. derivatmi 2,2"-bipyridylu
alebo 1,10-fenantrolinu. Pripravené koordina¢né zluceniny boli charakterizované pomocou
prvkového zlozenia, infracervenej spektroskopie a niektoré aj pomocou elektronovej
paramagnetickej rezonancie a TG analyzy. U Stvorjadrového komplexu zloZenia
[Cua(py)i0(H2L1)2](ClO4)2:(py)s (H20)2 sa podarilo stanovit’ Struktiru pomocou rontgenovej
Struktrnej analyzy.

Napriek uctyhodnému mnozstvu praktickej prace prezentovanej v experimentalnej
Casti bakaldrskej prace sa v celom jej obsahu nachddza aZ neuverite'ny pocet nepresnosti,
zjavného nepochopenia zdrojovych dokumentov pri spracovavani reSerSe a faktickych chyb

z ktorych vyberam tie najzavaznejsie:
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10.

11.

12.

13.

Prehlasenie — autorka uvadza, Ze celi pracu vypracovala samostatne, urcite to bolo
tak? Nikto Vam pri jej rieSeni nepomahal ¢i uZ myslienkami alebo 1 materialne?
Pod’akovanie — Dakujete konkrétnym kolegom z katedry len za zmeranie dat, ale nie
za ich interpretaciu. Urcite ste si interpretovala vSetky vysledky vykonanych analyz
sama?

Str.4 — abstrakt v ceskom jazyku — nesulad podmetu s prisudkom ,léciva, které*
namiesto ,léCiva, ktera“, chyby ,Fosfondtovad skupina“, ,rentgenova Struktirni
analyza”

Str.8 — skratky — zI¢ nazvoslovie, napr. uvadzate spravne ,,adenozintrifosfat” ale uz
“izopentenyl difosfat”; u CSD nie je uvedena verzia a jej aktualizécia.

Str.10 — kapitola 2.1.1. — uvadzate primarnu publikdciu knihy The Chemical
Dynamics of Bone Mineral z roku 1962, no neuvadzate jej citaciu, len prevzaty odkaz
zroku 2011. Toto by mohlo byt poruSenim etickych pravidiel citovania, ak nie priamo
autorského zékona.

Cely text — nevhodné pouZzivanie trividlneho nazvu “pyrofosfat” namiesto
difosfore¢nan alebo difosfat.

str. 14, 3.riadok od konca — Co ste myslela pouzitim slovného spojenia “alebo
izoprenoid™?

Str. 15, 4 riadok — ¢o ste myslela slovom “silne pre-apoptoticky”?

Str. 16 — uvadzate, ze na elimindciu niektorych vedl'ajSich ucinkov bisfosfonatov je
mozné ich ,,podanie nosom*. O akt liekova formu sa v tomto pripade musi jednat’,
aby toto podanie bolo u¢inné? Nejedna sa pritom skor o podanie ,,do nosa*?

Na str. 16 v podkapitole ,,Distribiicia“ uvadzate vetné spojenie: ,,To je zodpovedné aj
za ich odlisnu dobu eliminécie cez oblicky. Kym polcas rozpadu zoledronatu je 1 — 2
hodiny, ibandronat sa vyluci z tela az za 10 — 12 hodin.” O aky mechanizmus rozpadu
sa jedna u zoledronatu? Nemali ste na mysli pol¢as eliminacie?

Str. 17 — Co ste myslela slovnym spojenim “zvy$ujice data naznaduju potencialne
bezpecnostné problémy”?

V kapitole “2.2. Komer¢ne dostupné heterocyklické bisfosfonaty” uvadzate len tri z
celkovo 6smych celosvetovo registrovanych bisfosfondtov. Aky zdroj dat ste vyuzila
pre toto tvrdenie (lokalny alebo globalny)?

V kapitole 2.4.6. pouzivate laboratérny slang — ,bis-komplexy* a ,,ekvimolarne

komplexy* bez presnej definicie ktoré zlozky su zastlipené v komplexe ekvimolarne
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14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

V kapitole 3. Praktickd Cast’ uvadzate v nazve kapitoly Spatné Cislovanie (bez bodky
za 3), dalej uvedend formulacia uvodu tejto kapitoly naznacuje akoby ste vSetky
analyzy vykonala Vy sama. Zodpoveda toto realite?

V nazvoch pouzitych chemikalii v kapitole 3. ale i d’alej v texte sa uvadza spravne
,Benzoylchlorid®, ale nespravne ,,Tionyl chlorid®, nespravne je uvedena ,kyselina
indol-3-octova®, v tab.1 s nespravne ndzvy hydratov a ndzvy organickych zlic€enin,
konkrétne ,neocuproin“ spravne neokuproin, nespravne ,2,2°- bipyridin“ (toto
pomenovanie mozno aplikovat’ len ako ndzov ligandu).

Str.31 — “Do varnej banky s gulatym dnom pod N2 s” toto vyjadrenie je nepresné,
pretoze nepopisuje vycerpavajuco vykonavany de;j.

Str.34 — hodnotenie vysledkov NMR — vysledky st hodnotené bez odkazu na
literatiru alebo porovnanie so Standardom. Kto a ako potom analyzoval NMR spektra?
Str.37 — ,,signdl vibracie koordinovaného octanu na med’ je okolo 1626 cm™ ,” &o ste
tym myslela, ked’ze vieme, ze karboxylat reprezentujii dve vibracie a ich poloha je
zavisla na dentacite ligandu?

Str.41 — ,Signal vibracie 1603 cm™ moézeme priradit pyridinu“. Co ste tymto
vyjadrenim mala na mysli? O aky typ vibracie sa jedna?

Str.42 - atomy Kkysliku z oboch fosfonatovych skupin/bidentatne vyuzivajic atomy
kysliku z oboch fosfonatovych. Tvar , kysliku“ je ¢echizmom.

Str. 42 - RTG - a = 13.010(4), b = 13.059(4), ¢ = 14.148(4), a = 98.257(11), B =
107.379(9), y = 104.704(13). V akych jednotkach st tieto parametre uvedené?

Str. 42 - ,Naviazanie objemnych fosfonatovych skupin na mednaty kation, vedie
vyraznému poklesu symetrie okolo kovového iénu.” Co ste tymto vyjadrenim

zamyslala povedat’ a preco je tomu tak?

Celkovo mozno konStatovat, ze autorka iste vyvinula velku aktivitu pri praktickej

realizécii predlozenej prace, ale nemozno to uz jednoznacne tvrdit’ o pristupe k priprave textu
svojej kvalifikacnej prace. Autorka zjavne nevenovala dostatoénli pozornost’ porozumeniu
origindlnych textov spracovavanych do reSerSe a taktiez nevenovala dostato¢ni pozornost’ i
formalnej uprave textu a scasti 1 vedeckej terminoldgii a exaktnej interpretdcii analytickych
dat. Uvedené pripomienky do znacnej miery narusuju celkovo vysoku kvalitu prezentovanych
vysledkov prace a velakrat znemoznuju Citatelovi pochopit’ skutoény zamer autorky, ktory

chcela svojim textom vyjadrit’.
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Ked’ze ale autorka splnila vytyCené ciele, a po stranke experimentéalnej i nad mieru
oc¢akavanu od Studentky bakalarskeho Studia, odporuéam predloZzenti bakalarsku pracu prijat’

k obhajobe, no s ohl'adom na mnozstvo nedostatkov s klasifikaciou stupiiom D.

Doc. PharmDr. Jan Vanco, Ph.D.

4/4



