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Konkrétni nameéty, prfipominky nebo otazky vyzadujici doplnéni u obhajoby:

Teoreticka Cast prace se zabyva popisem cholinergni neurotransmise, jejiho poskozeni pfi

otravé organofosfaty a moznostmi terapie. K této ¢asti mam nékolik pfipominek a

dotazl:

1) PFi popisu acetylcholinesterasy pouzivate termin "katalyticky aktivni misto (CAS)".

V anglické literature se Castéji pouziva trochu jiny termin, védéla byste jaky?

2) Uvadite, ze butyrylcholin je neurotrasmiter. Je to opravdu tak? Okomentujte.

3) Pri popisu katalytické tridady AChE a dalSich klicovych aminokyselin neni uvedeno, jestli

jde o lidsky enzym. Upresnéte.
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4) V kapitole 1.5 uvadite, Zze "BuChE se v soucasné dobé testuje jako bioscavenger proti
OL. Funkce BuChE spociva v deaktivaci OL v krvi za soucasné reaktivace tohoto enzymu
." Opravdu dochazi k spontanni reaktivaci BuChE?

5) Jako terapeutika otravy organofosfaty uvadite anticholinergika a reaktivatory AChE.
Znate jesté jiny typ léciv, ktery se pfi otravé pouziva?

6) V kapitole 2, tykajici se designu novych reaktivatort, uvadite, Ze vami pfipravované
latky by méli svym arylalkylovym postrannim retézcem interagovat s PAS
butyrylcholinesterasy skrze n-kation interakci. MdZete uvést, jak by tato vazba méla

vypadat, a zda k ni v tomto pfipadé opravdu dochazi?

V rémci experimentalni prace byly pfipraveny 2 findlni produkty, kazdy z nich pomoci
6-krokové syntézy. Postup syntézy je detailné popsan vcetné vystvétleni reakcnich
mechanismd. Experimentalni &ast prace hodnotim jako vynikajici. Mdm k ni nasledujici
dotazy/pripominky:

7) V prvnich dvou krocich syntézy uvadite, Zze celd reakéni smés véetné katalyzatord byla
pfimo nanesena na chromatograficky sloupec. Opravdu pfedtim neprobéhlo zadné
pred¢isténi/ odstranéni katalytator(?

8) V popisu ¢tvrtého kroku syntézy uvadite "Poté byl vznikly produkt rozpustén v
diethyletheru a po precipitaci bylo rozpoustédlo odpareno." ProC se toto provadélo, kdyz
neprobéhla zadna filtrace nebo dekantace.

9) V poslednim kroku reakce mate relativné nizsi vytézky. Zkousela jste tento krok néjak

optimalizovat?
Pfes vysSe zminéné pripominky hodnotim praci velice kladné. Prace je napsana ctivé a
srozumitelné. Studentka odvedla velké mnozstvi prace v laboratofi. Proto doporucuji

bakalarskou praci k obhajobé.

Vysledné hodnoceni: vyberte hodnoceni

V Hradci Kralové dne 14. 8. 2020
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