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Komentare k diplomové praci:

Jiz na zacatku mne zaujal velmi dlouhy a obsahem také Siroky nazev predloZzené diplomni prace.
Upresnéni zaméreni prace jsem ocekaval v kapitolce vénované definici zaméreni vlastni
experimentalni prace, kterd vSak v predloZené praci chybi. Zaméreni se dovida ctendr jen
zvloZzeného oficidlniho zadani diplomové préace, které upresfiuje zaméreni literarni ¢asti na 4-
hydroxypyridin-2-ony a jejich pfemény cestou halogenderivatd na 3,5-dihalogenpyridin-2,4-diony,
zejména proto, Ze tyto slouceniny vykazaly vyznamné a uZitecné biologické ucinky. A¢ vedouci
doporucuje jako studijni literaturu 2 knizni zdroje, diplomantka v zavéru své prace odkazuje na 77
literarnich primarnich zdrojd, které ji poslouZily k provedené experimentdlni praci. Nasleduje
Abstrakt v ¢eském a anglickém jazyce. Podle mého nazoru v Abstraktu prace neni vhodné popisovat
slouceniny jen Cisly, pokud tam neni rovnéz vzorec opisované latky.

Vysledky reserse jsou pak shrnuty v prvni ¢asti prace, soustfedéné predevsim na biologickou
ucinnost prevaziné prirodnich derivatd. V dalsi ¢asti se diplomantka vénuje prehledu znamych syntéz
predmétnych latek.

V dalsi ¢asti se diplomantka vénuje popisu pfipravy iminu a jejich reakci s malonaty. Z popisu
experimentu 3.odstavec na str. 27 neni jasné, ¢im se liSil experiment od dfive provadénych
neuspésnych experimentl. Je také skoda, Ze diplomantka si neoznacila  slouceninu 4-
hydroxypyridin-2-on néjakym Cislem, aby se tento, tak ¢asto uzivany nazev, nemusel stale vypisovat.

V praci se pouziva nazev ,kouzelné malonaty” pro nékteré vysoce halogenované fenylestery
kyseliny malonové, které pfi reakcich vyrazné zvysuji vysledky (str. 28). Tento nazev vsak nepovaZzuji
za vhodny k popisu vlastnich experimentd. V souvislosti s tim povaZuji za nedostacujici popisek u
Schématu 3.

Halogenace slouceniny 5b nebyla velmi jednoduchd, stejné jako identifikace produkt
reakce, nicméné diplomantka se s ni dobfe vyrovnala. V dalsi ¢asti se zabyva nukleofilni substituci
halogenu azidovym aniontem. Skryta zlstava ucelnost pfipravenych azidoderivat(. Dalsi ¢ast prace
se zabyva odredukovanim jednoho z atomu chloru (v poloze 3) a identifikaci produktu.

Vyusténim syntetickych postupl byla snaha o pfipravu 4-hydroxychinolin-2-on(i a jejich
vyuziti k pfipravé derivatd. Zajimavé je, Ze nebyl pouzZivan tak vychvalovany ,kouzelny”“ ester
kyseliny malonové a pesto reakce probihala s vysokymi vytézky. Uspésné byly i nasledné chlorace,
jejichZz mechanismus je v praci naznacen, a¢ je mozné si predstavit i jeho jednodussi prabéh.

Pfipraveny halogen derivat je pouZit jako substrat pro substituci substituovanym 4-
hydroxypyridin-2-onem za vzniku objemné molekuly. Tento pokus dokazuje reaktivitu zavedeného
halogenu v substitucnich reakcich a ukazuje tak, Ze je mozné timto zplUsobem zavést i rlizné jiné
zajimavé skupiny.

V Experimentdlni ¢asti jsou spravné popsany postupy jednotlivych reakci, pouZité chemikalie
a pristroje pro strukturni analyzu a konkrétni syntetizované latky s Udaji o b.t., spektrdlni analyze,
event. chromatografickych podminkach a datech. Elementarni analyza a vysledky méreni HRMS jsou
uvadény jen u predmétnych latek diplomové prace, s vyjimkou téch slozZitych latek 12, kde bych to
spise ocCekaval.

Zavérem lze konstatovat, Ze diplomantka splnila zadani diplomové prace a Ze vypracovala
odpovidajici praci, ktera vysledky vhodné presentuje. Prace je graficky dobre usporadana s minimem
chyb; jen v nékterych méné odbornych kapitolach, se vyskytuje castéjsi vynechavani mezer mezi
slovy; pfi ¢teni prace nelze nevysledovat pouzivani kolokvialni jazykové skladby a jazyka.

Otazky oponenta diplomové prace:
1. Pokuste se zamyslet a znazornit mechanismus syntézy imind nepfimou cestou, kterou
uvadite na str. 22 a také vyuzivate ve vlastni syntetické préci a jaké jiné produkty byste
mohla také ocekavat?
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2. Na str. 26 uvadite, Ze Vasim zamérem bylo pfipravit 4-hydroxypyridin-2-ony kondensaéni
reakci esterl malonovych kyselin a hned v dalSim odstavci Praktické ¢asti se zabyvate
,hepfimou cestou” cestou iminu?

3. Proc myslite, Ze reakce s tzv. ,kouzelnymi malonaty” dosahuji vzdy lepSich vytézkl produktu
(str. 29), nez napft. s jednoduchymi dimethylmalonaty? Jaké jiné, nez Vami uvedené, byste
mohla také navrhnout pro lepsi vytézky? Postradam pravdépodobny mechanismus zakladni
reakce sumarné uvedené ve Schematu 3.

4. Probiha chlorace chloridem sulfurylu radikdlovym mechanismem? Pro¢ probihd na
heterocyklu a ne na aromatu (Schéma 6.)?

V Brné dne 03. 06. 2019

Podpis oponenta diplomové prace
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