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Vysoce symetricky, rigidni skelet adamantanu je mozno nalézt v pestré Skdle
existujicich latek. Jejich Sirsimu vyuZiti brdni obtiznd pristupnost derivdti
adamantanu s nékterymi typy substituce. Predklddand habilitaéni prdce Mgr. Hrdiny
se zabyvd vypracovdnim schudnych postupl k syntéze disubstituovanych adamantan;
prdce je tudiz aktudlni, nebot' tuto mezeru vyplhuje.

Habilitaéni prdce je koncipovdna jako soubor dvou referdtovych &ldnka a Sesti
puvodnich sdéleni (asopisy s vysokym impaktem), doplnény obsdhlym dvodnim
komentdrem. U viech publikaci je habilitant korespondujicim autorem.

Prvni vypracovand, velmi efektivni metoda pripravy 1,2-disubstituovanych
adamantanl je zaloZena na intramolekuldrni inserci nitrent pomoci rhodium acetdtem
katalyzované oxidace sulfonamidii fenylioddiacetdtem (vloZend publikace 3). Kli¢em
k Uspéchu bylo efektivni prevedeni ziskanych oxathiazinand na cilové molekuly, jak
bylo demonstrovdno syntézou analogu diabetika vildagliptinu v péti krocich z kyseliny
adamantan-1-karboxylové. Obdobnd reakce aplikovand na karbamadty poskytla
oxazolidiny, jez bylo mozno dekarboxylovat v basickém prostredi na 2-amino-1-
alkoholy (publikace 4). Dekarboxylace v kyselém prostredi (TfOH) v pritomnosti
nukleofill poskytla unikdtni sérii jinak obtizné pripravitelnych 1-substituovanych 2-
aminoadamantand. Piekvapivé bylo zjisténi, Ze tato reakce vede s opticky aktivnimi
karbamdty k produktim s édsteénou nebo dplnou racemizaci. Tatdz reakce s N-
methylovanymi oxazolidinony, a v nepFitomnosti nukleofild, poskytla
noradamantankarboxaldehydy v rozumnych vytézcich a maze byt povazovdna za
uzitecnou alternativni metodu syntézy téchto sloucenin.

Dalsi derivaty adamantanu s anelovanym indolovym, isochinolinovym a
benzazepinovym skeletem bylo mozno pripravit ze shora uvedenych noradamantan-
karboxaldehydi a anilind, benzylamint resp. fenethylamina prfesmykem
intermedidrnich imind v pFitomnosti TfOH (publikace 5). Obdobnou reakci iminii
s nukleofily je mozno provddét i intermolekuldrné; mechanismus tohoto kaskddového
procesu byl studovdn s vyuzitim i DFT vypoétu.

K syntéze 1,2-disubstituovanych adamantant habilitant vyuZil i Pd-
katalyzované C-H aktivace 1-karboxamidi s bidentdtnim 2-aminomethylpyridinem.
Takto byla pripravena série 2-aryl- a 2-acetoxy-adamantan-1-karboxamidi a byl
rovnéz studovdn mechanismus obou procest (publikace 6 a 7).

Ve druhé, minoritni ¢dsti Mgr. Hrdina popisuje syntézu zndmé 3-
aminoadamantan-1-karboxylové kyseliny a jeji uziti jako spojujici jednotky pri



konstrukci bifunkénich rhodiovych katalyzdtora umoZfujicich regioselektivni
amina&ni reakce (publikace 8). Tato koncepce byla potvrzena jednak v aminaci na sp*-
uhlicich, jednak v aziridinaci nekonjugovanych trient.

Dotazy:
1) Pripravil jste pestrou $kdlu adamantanovych a podobnych derivdta, ale jenom
vyjimeéné jste ukdzal jejich vyuziti. Co bylo pFi¢inou? Cas?
2) V prdci popisujete syntézu 6-Elennych heterocyklu z 1-hydroxymethyladamantanu.
Neuvazovali jste o pouziti 1-hydroxyadamantanu jako vychozi latky? Problém délky
vazeb?
3) V kap. 2.4 pisete, ze jste pouzili achirdlni 3-aminoadamantan-1-karboxylovou
kyselinu, abyste se se vyhnuli stereochemickym komplikacim. Budete v téchto
studiich pokracovat s chirdlnimi derivaty?

Zavérem shrnuji, ze habilitacni prdce predstavuje soubor kvalitnich a
tématicky konzistentnich origindlnich vysledkd. U vdech publikaci, snad s jednou
vyjimkou, je jasny kli¢ovy podil habilitanta. Originalitu vysledkd Zadatele potvrdila
rovnéz elektronicka kontrola habilitaéni prdce v systému turnitin, kterd vykazuje
minimdlni/obvyklou formulaéni shodu se srovndvanymi materidly. S potésenim proto
doporuéuji predloZzenou praci k dalSimu Fizeni, smérujicimu k udéleni akademického
titulu docent.
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