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Návrh tématu pro disertační práci v doktorském studijním programu 

Farmacie na Farmaceutické fakultě MU 

Forma studia: prezenční 

Přesný a plný název programu: Farmacie 

Pracoviště*): Ústav chemických léčiv 

Vedoucí pracoviště: doc. Ing. Pavel Bobáľ, CSc. 

Počet stipendijních míst: 1 

 

Školitel: doc. Ing. Pavel Bobáľ, CSc. 

 

Téma disertační práce 

Design a syntéza inhibitorů N7‑methyltransferázy SARS‑CoV‑2 – 

selektivních a silně účinných antivirotik 

 

Anotace  

Nedávné studie identifikovaly N7 methyltransferázu nsp14 (N7-MTase) jako slibný terapeutický cíl pro 

vývoj nových antivirotik proti SARS-CoV-2. S využitím S-adenosyl-L-methioninu (SAM) jako zdroje 

methylu N7 MTázy zprostředkovává první methylaci při tvorbě čepičky virové RNA, která je nezbytná 

pro replikaci SARS-CoV-2 a jeho únik před imunitní odpovědí. Za účelem návrhu selektivních a vysoce 

účinných inhibitorů koronavirové nsp14 N7 MTázy se různé výzkumné skupiny zaměřily na vazebné 

místo nsp14 pro SAM. Disertační práce má za cíl návrh vhodných bisubstrátových inhibitorů pomocí in 

silico metod ve spolupráci s Katedrou fyzikální chemie léčiv Univerzity Komenského v Bratislave a 

následně jejich syntézu na Ústavu chemických léčiv. Princip bisubstrátového designu inhibitorů N7-

methyltransferasy nsp14 vychází z prostorové a funkční blízkosti dvou klíčových oblastí enzymu, tedy 

vazebného místa pro donor methylu S-adenosylmethioninu (SAM) a vazebného místa pro RNA cap 

substrát. Základní myšlenkou je navrhnout molekulu, která v sobě kombinuje strukturní prvky 

napodobující obě přirozené složky reakce, a umožní tak simultánní obsazení obou částí aktivního místa. 

Typicky se využívá adenosinová nebo SAH/SAM odvozená část pro ukotvení v SAM kapse a aromatický 

či heterocyklický motiv napodobující guaninovou část capu pro interakci v RNA vazebním místě. Tato 
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koncepce byla potvrzena jak dockingovými studiemi, tak strukturními a biochemickými daty, které 

ukázaly, že vhodně navržené molekuly mohou skutečně překlenout obě kapsy a vytvářet rozsáhlou síť 

interakcí v katalytickém centru nsp14. Všechny připravené sloučeniny budou posléze hodnoceny na 

jejich biologickou aktivitu ve spolupráci s externím pracovištěm. 

Předběžné cíle 

Nosnou části disertační práce je syntéza navržených vhodných bisubstrátových inhibitorů koronavirové 

nsp14 N7 MTázy, jejich spektrální charakterizace, optimalizace syntézy a posléze modifikace vzhledem 

ke studiím SAR.  

 

Návaznost na projektovou podporu 

• možnosti financování studenta: připravovaný bilaterální projekt APVV (SK) a GAČR – podzim 

2026 (spolupráce s prof. V. Frecrem z FaF UK v Bratislavě); možnost částečného financování 

z rozpočtu ústavu 

• průmyslová spolupráce: projekt je zaměřen hlavně na základní výzkum 

• informace o napojení na grantové projekty (mimouniverzitní zdroje): připravovaný bilaterální 

projekt APVV (SK) a GAČR – podzim 2026 (spolupráce s prof. V. Frecrem z FaF UK v Bratislavě) 

• informace o dostupnosti úvazku nebo projektového financování: možnost částečného 

financování z rozpočtu ústavu  

Stručné požadavky na studenta dle stávajících požadavků Studijního a 

zkušebního řádu a požadavků oborové rady 

• publikační aktivita: Zkušenosti s publikováním odborných textů a předchozí aktivní účast na 

konferencích jsou vítány. Student musí být před dokončením studia autorem minimálně 2 

prací v časopisu s impakt faktorem (z toho minimálně 1krát prvoautorem práce v časopisu s 

impakt faktorem). 

• informace o povinné zahraniční stáži: Univerzita v Lublaně, Univerzita v Debrecíně 

• míra zapojení do výuky na fakultě: může se účastnit části výuky pregraduálních studentů (cvičení 

z Organické chemie či Farmaceutické chemie) 

• znalost anglického jazyka (specifikovat dané nároky): Znalost AJ slovem i písmem je vyžadována 

(Student se musí umět orientovat hlavně v odborné literatuře v AJ) 

 

Informace o školiteli 

Jméno a příjmení s tituly:  doc. Ing. Pavel Bobáľ, CSc. 
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• celková publikační aktivita školitele: počet publikací ve Web of Science: 51, h-index: 16 

• publikační aktivita školitele za poslední 3 roky: 6 

• úvazek na fakultě: 1,0 

• úspěšnost v projektových soutěžích (řešené grantové projekty): projekt OP TAK CZ.01.01.01/ 

08/23_036/0 005327 – co-investigator; GA22-00236S (GA ČR) – co-investigator; OP PIK 

CZ.01.1.02/0.0/0.0/21_374/0026925 – co-investigator; Operational Program: Research, 

development and education – Smart akcelerator – module Assistance: JMK 114022/2021 – 

principal investigator; 35 interních projektů (IGA MU, IGA VFU, Specifický výzkum, …), atd. 

• mezinárodní spolupráce (případně s možností stáže studenta): Univerzita v Lublaně, Univerzita 

v Debrecíně, TU Vídeň, ÚEE Biomedicínské výzkumné centrum SAV, FaF UK v Bratislavě, … 

• počet aktuálně vedených doktorských studentů školitele: 3 

• počet úspěšných absolventů školitele a jejich následné působení (bez uvedení konkrétních 

jmen a pracovních pozic): 2 (studium ukončeno r. 2017 a 2025, nyní na pozicích odborných 

asistentů na FaF MU) 


