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Komentare k diplomové praci:

Predlozena diplomova prace popisuje studii bezprecedentniho, bazicky katalyzovaného
presmyku derivati 3-aminochinolin-2,4-dioni za vzniku derivata 1,4-benzodiazepin-2,5-
dionu. Rozsah prace je 62 stran véetné piiloh, text je standardné ¢lenén. V teoretické Casti
autor uvadi vybrané piiklady vyznamnych derivati ze skupiny benzodiazepinli, metody
jejich piipravy a zpiisoby vyuziti ve farmacii. Dale jsou shrnuty dosud znamé presmyky
chinolin-2,4-diontt vedouci ke kontrakci Sesti¢lenného kruhu na péti¢lenny. Jedna se o
zajimavou problematiku dlouhodobé feSenou na pracovisti Skolitele.

Tézistém prace je bezpochyby Diskusni ¢ast. Zde autor popisuje piipravu vychozich
slouCenin dle dfive vyvinutych postupd, optimalizaci provedeni prfesmyku a aplikaci
vyvinutych podminek na pfipravu setu derivatl s proménlivou substituci v polohach 1,3 a 4.
Celkove¢ bylo pripraveno 9 cilovych derivati benzodiazepindiond. Je zde rovnéz prezentovan
navrzeny mechanismus, ktery je ¢astecné podpoifen nereaktivitou vychozi latky 3d. V zavéru
této Casti je dale provedena studie pouziti funkcionalizovaného aminu, ktera vede k derivatu
pyrazinochinolinu.

V navazujici experimentalni ¢asti jsou piehledné shrnuty postupy a analyticka data, vSechny
nové sloudeniny jsou plné charkterizovany pomoci NMR, EA, MS, IC a b.t. Prace je peclivé
sepsana, obsahuje nevyznamné mnozstvi nepiesnosti a chyb, n¢které z nich uvadim nize. Je
zcela ziejmé, Ze autor je pracovity a do feSeni problematiky zapaleny chemik, o cemz svédci
mnozstvi odvedené experimentalni prace, zejména v oblasti optimalizace pfesmyku a
ptipravy série cilovych derivati. Kromé toho je prace velmi zajimava a inovativni po
chemické strance, proto ji hodnotim jednoznac¢né kladné a doporucuji k obhajobé.

Nalezené nepiesnosti:

str. 18: zminénymi

str. 20: zavadgjici termin "dioxindoly"

str. 39: spekktra

str. 41: v prvnim odstavci nikoliv "(sloucenina 3g)", ale "(sloucenina 3d)

str. 41: uskuoeni

str. 41: v poslednim odstavci nikoliv "(Schéma 1, struktura B)", ale "(Schéma 12, struktura
B)"

Obecné: v Ceském textu bych se spiSe pfimlouval za termin "baze", nikoliv "base", misto
"katalysator" rad¢ji "katalyzator" apod.
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Otazky oponenta diplomové prace:

1) Dle jakych kritérii byly vybirany rozmanité baze pro optimalizaci ptesmyku? Neuvazoval
jste o testu nékterych silnych organickych bazi (DBU, BTPP apod.)?

2) Jaka je stereochemie na chiralnim centru v poloze ¢.3 u vychozich latek a produktt?

3) Tabulka 3: reak¢éni Casy pro jednotlivé substitenty se zna¢né lisi. Je mozné vysledovat
néjakou zavislost mezi rychlosti reakce a konstituci vychozi latky, resp. produktu?

4) Muzete navrhnout néjakou metodu ¢i experiment, které by mohly vice podpofit navrzeny
mechanismus?

V Olomouci dne 25.5.2014

podpis oponenta diplomové prace
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