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Komentare k diplomové praci:

Diplomova prace Venduly Tichavské pojednava o ptipravé nové série 4,7-disubstituovanych
pyrrolo[2,3-d]pyrimidin(. Typoveé se jedna o tzv. bioisostery purinu, jejichZ syntézou, resp. syntézou
jejich rGzné substituovanych derivatd, se v poslednich letech zabyva rada vyzkumnych skupin
orientujicich se na pfipravu sloucenin s moznou biologickou aktivitou.

Prvnim ukolem Veduly Tichavské bylo provést alkylaci do polohy N7, a to reakci vychoziho chlor
derivatu s 2-jodpropanem. Tato reakce je v nasi skupiné velmi dobre zoptimalizovana, proto aniv
tomto pripadé nenastaly zadné komplikace. Ddle se zacala Vendula vénovat nukleofilni aromatické
substituci atomu chloru v poloze 4, kdy otiptimalizacni experemnty byly provadény s anilinem,
jakozto modelovym substituentem. S ohledem na znaénou ¢asovou ndroc¢nost této reakce, kdy ke
kompletnimu zreagovani veskeré vychozi latky doslo az po 24 hodinach, a také na relativné nizké
vytézky, v nichZ byl poZzadovany produkt vyizolovan (ca 66 %), bylo rozhodnuto vyzkouset jiné
reakéni podminky, a sice konvencni ohfev za zvyseného tlaku. Tyto podminky vSak prekvapivé
nevedly ke vzniku pozadovaného produktu, pficemz v reakéni smési nebyl zaznamenan ani vznik
jakéholiv produktu neocekavaného.

S ohledem na skute¢nost, 7e byl v pribé&hu roku 2017 na Ustav chemie potizen mikrovinny reaktor,
ubiraly se dalsi kroky stran feseni této diplomové prace pravé smérem k mikrovinami asistované
syntéze. Vendula provedla nékolik desitek, odhadem asi 100 experimentd, jejichz cilem bylo
zoptimalizovat reakéni podminky. JelikoZ nikdo na Ustavu chemie nemél doposud se syntézou
tohoto typu takrka Zadné zkusenosti a v literature se nepodarilo dohledat byt jediny ptiklad
mikrovlnami asisitované nukleofilni aromatické substituce halogenu na tomto heterocyklickém
systému, vychazela Vendula z praci, v nichz autofi popisovali tento typ reakce na purinovém kruhu.
Po ukonceni kazdé z reakci byla reakéni smés neprodlené podrobena analyze na GC-FID. Na tomto
misté povaZuji za nezbytné uvést, Ze nejen samotné syntézy, ale rovnéz veskeré ukony spojené s GC-
FID analyzami provadéla autorka zcela samostatné. Po Uspésném ukonceni optimalizacnich reakci,
kdy se podafilo reakéni ¢as zkratit z 24 hodin na 15 minut, pfipravila Vendula Sest v literatufe
doposud nepopsanych 4,7-disubstituovanych pyrrolo[2,3-d]pyrimidinovych slouéenin, jejichz
struktura byla potvrzena pomoci béznych spektralnich metod (IC, MS, NMR).

Vendula Tichavska pristupovala ke vSem zadanym ukolim s nefalSovanym nadsenim a vysokym
stupném iniciativy. Pfipadné objevivsi se problémy fesila zcela samostatné. Rukopis, ktery pfipravila,
odpovida svoji povahou poZadavkiim na prace tohoto typu kladenym. Zavérem je moji milou
povinnosti uvést, Ze predloZzenou diplomovou praci doporucuji k obhajobé a hodnotim ji
klasifikaénim stupném A - vyborné.

Prace byla podrobena kontrole systémem Theses.cz, kdy nejvyssi mira podobnosti Cinila 7 %.
PredloZzenou praci lze bez jakychkoliv pochybnosti oznadit za plvodni dilo.

Otazky vedouciho diplomové prace:
Nemam Zadné otazky.
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