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Nézev diplomové prace: VyuZiti enaminoni pro tvorbu tetrahydrochinolinového skeletu

Diplomova prace Radima Heraka predstavuje syntetickou studii inspirovanou alkaloidy, které
se vyskytuji v Angosture trojlisté a které vykazuji fadu perspektivnich biologickych vlastnosti. Tyto
alkaloidy se obecné vyznaduji strukturnim motivem na bazi substituovanych tetrahydrochinolinG. Na
zékladé retrosyntetické analyzy byla navriena nova synteticka sekvence vedouci k témto latkam.
Navriend syntéza je zaloZzena na enaminonech s exocyklickou dvojnou vazbu, které mohou vznikat
zajimavou intramolekularni cyklizaéni N-arylaci. V reSersni {asti byl kladen dlraz na pfehled
biologicky aktivnich tetra- a dekahydrochinolin( a déle téZ byla vénovdna pozornost dosud popsanym
syntézam alkaloid( izolovanych z Angostury trojlisté. Obecné lze tyto syntézy povaZovat za velmi
naro¢né, coi podporuje opravnénost tématu diplomové prace, kterd si klade za cil nalézt novy a
efektivni synteticky pfistup vedouci k témto alkaloiddm.

Experimentéini ¢ast diplomové prace je znalné rozsahla, nebot bylo tfeba pfipravit a
strukturné charakterizovat velky podet ldtek. Vzhledem k tomu, 7e se jednalo o mnohastupriové
procesy, tak méFitko pokust bylo velmi variabilni od desitek gramd na pocdtku, do desitek aZ stovek
mg na konci syntetické cesty. Tyto sloueniny byly charakterizovdny pomoci fady fyzikalné-
chemickych metod (b.t., NMR, EA, MS). Snad jen drobna vytka k nékolikrat opakované formulaci
Jlatka byla dostateéné Cista dle NMR analyzy”. Zde bych preferoval néjakou jasné;jsi definici chemické
Cistoty. Dale jsou v diplomové prdci latky 114a-c béiné uvadeény jako ,diketony”, prestoZe byla
autorem sprévné a nezpochybnitelné prokazana preferovana ,keto-enol” forma stabilizovana velmi
siinou vodikovou vazbou jak ostatné plyne z NMR spekter téchto latek.

V &asti ,vysledky a diskuse” autor popisuje své bohaté zkuenosti s5 ai 6 stupfiovou
pfipravou enaminon( 3a-¢, dile se vénuje intramolekuldrni N-arylaci téchto enaminond, vietné
optimalizace podminek této reakce s vyuZitim dostupnéjlich modelovych sloutenin. Nakonec byly
diskutovany rizné moZnosti redukci cyklickych enaminon{. Tyto redukce byly Gspé$né vyzkouseny na
modelovych substratech. Bohuzel, v pfipadé pokusu o syntézu Norkuspareinu 43 z enaminonu 1b se
tato redukce prozatim nezdafila. Velky rozsah diplomové prace podtrhuje i 99 citaci literarnich
odkazu a 33 pfiloh.

Piedlozend diplomovd prace dle mého ndzoru spliiuje obecné uzndvané formaéini ndroky
kladené na prace tohoto typu. Beze zbytku byla také naplnéna obsahova stranka diplomové prace
vymezena $esti body zaddni. Vzhledem k vysoké odborné urovni, mnoistvi provedenych experimentd
a pectlivosti zpracovani ziskanych vysledku doporuéuji zvazit mimorfadné ocenéni diplomové prace
Radima Hordka, napf. v ramci Jurekovy nadace.

Price je sepsdna peclivé s minimem formalnich chyb &i pfeklepll, pfesto jsem nalezl nékteré drobné
chyby & nejasnosti, které viak nesniZuji celkovou droveri diplomové prace. Namatkou uvadim
nasleduijici:

1) Str. 24 vynechana mezera v ,Cistéf”

2) Str. 28 autor se nespravné okazuje na schéma 11, ma zde byt odkaz na schéma 12
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3) Str.36vynechdna mezera v ,bylyaf’
4) Str. 38 preklep ,uhikové chemické posuny”
5) Str. 52 v.ndvodu na pfipravu ldtky 119 je-pfeklep.,odparek bylz"
6) Ptilohy'27 a 30 druhé uvedené 2D NMR spektrim je patrné *H-'H COSY a nikoliv **C:'H HMBC
Diplomovou prici doporutuji k obhajobé a hodnotim ji jako vybornou.
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