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PredloZzena diplomova prace se zabyva cilenou syntézou 2-hydroxy-N-[1-(2-
hydroxyfenylamino)-1-oxoalkan-2-yl]benzamidt. Ptind$i pfehled aktivaénich ¢inidel a jejich
konkrétni pouziti pro pfipravu esteri a amidl slou¢enin s biologickou aktivitou. Cil prace je
jasné naznafen a byl splnén. V experimentalni ¢asti byly vyzkouSeny navrZené cesty na
zakladé retrosyntetické analyzy, vedouci k pfipravé pozadovanych slou¢enin.

Prace je rozdélena obvyklyim zpisobem na tvod, teoretickou ¢ast, experimentalni &ast,
diskuzi a zavér. Je doplnéna 48 literarnimi citacemi, pfilohou NMR spekter,
rentgenostrukturni analyzou, charakteristikou pouzZivanych aktivaénich ¢inidel a pfehledem
pomocnych latek.

Z pripominek spise formalniho charakteru si neodpustim pokarat aktéra za nékolik hrubek, str
33 mesitylen, vy pisete mesitilen, str. 71 N,N -diizopropilkarbodiimid, katalizovana!

Dalsi pfipominky jsou k nékdy nevhodnym formulacim, chybam v nazvoslovi a ¢islovani
produkti. Uvadim zde pouze nékteré.

Véta na str 12 — | Diamidovy skelet se nachdzi i v polymernim salicylamidu, ktery je
pfipraven sérii krokii z methyl 5-amino-2-methoxybenzoatu a Na-Boc-Ne-Chz-L-lysinu
vhodné kombinovanymi ochranami a odchranami funkénich skupin“... neznam slovo
odchrana, Sikovnéj$i by bylo pouzit chranéni aktivnich skupin a jejich odchranéni, nebo
deprotekce.

str. 20 — ,,reakci amidu salicylové kyseliny-aminokyseliny” co je to za sloufeninu, prosim
pojmenovat.

U obrazku 5 na str. 22, kde jsou rezonan¢ni struktury karbodiimidti chybi jedna hranata
zavorka, respektive je nakreslena mala a jinde, neZ ma byt, obdobné obr. 11.

Na str. 26 je chybné ¢islovani slou€enin - Obecny postup ptipravy esterti 28a-n, ma byt 29,
Zmatky v ¢islovani slou¢enin jsou také na str. 29 a 30 - BDDC by nemélo mit ¢. 32. dalsi
diimidy ¢islice 14-17, dale chybi slou¢eniny ¢. 34-37 .

Pro¢ je uvadén obrazek 12, kdyz je stejny jako obr. 8?

Déale mam pfipominku k chemické hantyrce, jako napt. organicka faze byla odpafena — 1épe
oddestilovana, odpafuje se voda, ale organické rozpoustédlo se oddestilovava, nefika se
ususena bezvodym Na2SO4, ale vysuSena, je rozdil néco ususit nebo vysusit.

Piesto, Ze piSete, Ze jste pouZil ¢eskou nomenklaturu v mnohych piipadech tomu tak neni,
napt. 3-benzamido-3-(2-fluorofenyl)propanové v estiné se nepiSe fluoro ale fluorfenyl,
chlorosalicylovd kys, chlorobenzoat, tert- je rovnéZz anglicky ¢esky by mélo byt terc-,
methanol, vy piSete metanol, anilin se piSe s kratkym i. atd.

U psani stupitli celsia jsou pouzivany nékolikrat chybné odrazky 5° C, pise se 5 °C, 15° C,
0°C.(napt. str. 42). Méla by se sjednotit zkratka pro N,N’'-dicyklohexylkarbodiimid (DCC



nebo DCI), horni indexy u substituentd R" R? (vSe na str. 10). V experimentalni ¢asti pisete,
Zze tenkovrstva chromatografie (TLC) byla provadéna na chromatografickém papite
povrchové upraveném, byl to opravdu papir? Misto bodu tani by se méla pouzivat teplota tani,
vétSina latek taje v rozmezi.

Reakéni schéma na str. 60 neni v pofadku, podminky jsou pro redukci, ale vychozi slouc¢eniny
kondenzuji.

Str. 65 2-((S)-1-(4-Bromfenylkarbamoyl)-2-methylpropylkarbamoyl)-4-chlorfenyl

acetdit ma teplotu tani: 215-225 C. Desetistupiiové rozmezi nesvéd¢i o Cistoté latky. U
chiralnich slou€enin postradam hodnotu specifické otacivosti. Byla métrena?

Co znamena dehydrativni konverze? Viz piiloha

V zavéru postradam porovnani vyzkouSenych metod s vytézky a poctem kroku pfesmyku
popsaného diive. Mohl by diplomat v prub&hu obhajoby kratce shrnout vyhody a nevyhody?

I pres vy$e zminé€né piipominky, které nejsou zasadniho charakteru, musim konstatovat, Ze
prace prfinasi fadu zajimavych vysledkii a poznatkl, které budou dale vyuzity a proto ji

doporucuji k obhajobg.

Hodnoceni prace: vyborné

V Hradci Krélové, 17. 5. 2012 prof. RNDr. Jarmila Vin$ova, CSc.




