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Oponentsky posudek habilitaéni prace Mgr. Radima Hrdiny, Ph.D. s ndzvem

Functionalization of adamantane and other bridged cycloalkanes

Habilitaéni prace Mgr. Radima Hrdiny je vénovéna jeho védecké praci jako vedouciho
pracovni skupiny a tedy nejlépe dokumentujici jeho samostatnou vyzkumnou &innost. Tématem
prace je chemie bifunk¢nich derivati adamantanu a lze ji rozdélit zhruba na dvé &asti. Prvni,
rozsahlejsi a podle mého nézoru inovativn&ji je syntéza a p¥ipadné aplikace 1,2-disubstituovanych
derivatd adamantanu vyuZivajici oxidativni aminace, arylace a hydroxylace do polohy 2
adamantanového skeletu a jeho derivétli. Druhd, mensi &4st se potom zabyvé vyuZitim 3-
aminosubstituované adamantan-1-karboxylové kyseliny jako stavebniho bloku pro syntézu
homogennich katalyzatort.

Prvni &ast je vyznamnd nejen svou vysokou originalitou syntetického pfistupu s vyuzitim
katalyzy prechodnymi kovy, ale také tim, Ze vzniklé produkty jsou chiralni a lze pfedpokladat, Ze
v blizké budoucnosti budou Zadatelem vyuzity pro syntézu nového typu chiralnich ligandii
s bezbfehymi aplikacemi jak v organokatalyze, tak v katalyze homogenni. Znatny potenciél je
navic rozsifen tim, Ze vedle adamantanu autor studoval reakci i na mnoZstvi jeho derivatd a
analogi, jako je napt. noradamantan. Druha &ast pak je pom&rné kratsi, soustfed’uje se na aplikace
dirhodnatych derivatl a vyuZivd adamantan jako rigidni spojku s potencidlnimi aplikacemi
v oblasti regioselektivnich modifikaci polyent.

Prace vyuZiva ve znatné mife komplexy pfechodnych kovd, zvlasté pak dirhodnatych
komplexii a ukazuje na vysokou trovei znalosti autora nejen v organické chemii, ale i v pomémné
sloZité oblasti chemie pfechodnych kovii na pomezi organické a anorganické chemie a jeho
sméfovani k homogenni katalyze. Tyto znalosti byly pfetaveny ve vysoce aktualni a inovativni
pfistup k syntéze organickych sloucenin s vysokou mirou aplikovatelnosti. Kli¢ovy postup pro
syntézu je patentové chranén.

Habilitacni prace je napséna velmi dobrou anglitinou s absolutnim minimem pieklept a
pln€ ukazuje na védeckou zpiisobilost Mgr. Hrdiny pro ziskani védeckého titulu docent. K praci
mam pouze nékolik mélo dotazi a kritickych komentaii, které jsou pfevazné formalniho rizu a
nijak nesniZuji vysokou tiroven piedloZené prace:

V nedavné dobé byla publikovana oxidativni aminace C-H vedouci kromé jiného i
k adamantylsulfamatu 4a, vyuZivajici katalyzy Fe a fenyljodosylbis(trifluoracetat) jako oxida&ni
¢inidlo, prace by méla byt citovana (Liu a kol., Org. Let. 2019, 21, 2673.

Str. 8 fadek 6: Adamantan je tetracyklicka a ne tricyklicka struktura.

Str. 10 fadek 1: IUPAC doporucuje jednotky kJ/mol a preferuje je pfed kcal/mol.

Str. 10 Obr. 5: IUPAC nedoporucuje pouziti tuénych a éarkovanych neklinovych vazeb pro
vyznaleni chirality, jedinou doporu¢enou variantou je pouZiti klinovych vazeb. Tuéné vazby na C1
jsou vrovin€ papiru (1. a 6.-8. struktura), tuéné vazby na C4 a C6 jsou s ni paralelni (3. a 7.
struktura), ¢arkovand vazba na C9 ve struktufe 5 je chybna (je orientovana dopiedu).

Str. 12 Obr. 9. Mechanismus ,,nitrenoidové inserce® jako kli¢ové reakce by zasluhoval vice
pozornosti a ¢tenal by uvital jeho podrobnéjsi graficky popis.

Str. 12 fadek 6 a dale: termin ,,sulfonamide* je zde nepfesny, sulfonamidy obsahuji vazbu
C-S. Spravny pojem je ,,sulfamate™ s vazbou C-O-S.

Str. 13 fadek 6: Slou€eniny 3c a 3g jsou diskutovany, ale na obr. 9 nebo jinde chybi jejich
struktury.
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Str. 13 fadek 7: Vysvétleni hyperkonjugaci methylové skupiny nemd logiku, methylova
skupina by stabilizovala hyperkonjugaci ndboj na kvarternim uhliku. Spravné se jedna se o relativni
stabilizaci ferc-butylovou skupinou ve srovnani se sek-butylovou skupinou. Protoze sek-butylova
skupina obsahuje polarnéjsi H-C vazbu, méla by stabilizovat parcialni pozitivni ndboj vice. Navic
bez uvedeni mechanismu neni jasné, jak pozitivni nebo negativni parcialni ndboj na C2 urychluje
nebo zpomaluje reakci.

Str. 14 fadek 15: Misto ,,Vildagliptin®, mélo by byt pouzito ,,Vildagliptin analogues®.

Str. 15 Obr. 11: Neni ziejmé, které isomery latky 13d vznikaji. Bylo by vhodné znazornit
mista ataku v analogii k Obr. 24 na str. 26.

Str. 16 fadek 5: Opét na Obr. 11 chybi struktura diskutované slouceniny 12e.

Str. 16 fadek 7: Diskutovany negativni u¢inek by mél byt opét patrny zejména na tercidrnim
a-uhliku, pfenos na B-methylenovou skupinu je sporny...

Str. 16 Obr. 12: Neni jasné, pro¢ vhorni ¢asti obrazku je pro vazbu C-N je pouZita
¢arkovand vazba; nazev , triflic acid” neni [IUPAC doporucovan.

Str. 22 Obr. 17: V obrazku chybi popis substituenti R, R a R%.

Str. 23 Obr. 19: Popis je nepfesny, nezobrazuje vznik intermediatu Int-2, ale produktu 23e.

Str. 23 Obr. 20: Se zavéry autord lze souhlasit, i kdyZ je $koda, Ze se autofi nepokusili o
vypocetni studii kompletniho mechanismu reakce véetné odpovidajicich tranzitnich stavi.

Str. 26 fadek 4: Isopropanol je nespravny nazev, protoZe isopropan neexistuje...

Str. 26 Obr. 24: Opét nespravné jsou pro perspektivni vzorce pouZity neklinové tuéné a
carkované vazby.

Str. 27 Obr. 27: Struktura tranzitniho stavu je zfejmé ad hoc navrZend, bylo by zajimavé
pokusit se o DFT vypoéty potvrzujici strukturu tohoto TS.

Str. 35 Obr. 38: Pro zakresleni stereochemie jsou opét pouzity nedoporu¢ované neklinové
vazby.

Str. 35 fadek 15: Zde je pouzit mirn€ zastaraly anglicky nazev ,.sulphuric acid* v protikladu
k dfive pouzitym sulfonamidim. Nomenklatura by méla byt konzistentni.

Kvalita vyzkumné prace Dr. Hrdiny je dokladovana mnozstvim publikaci v impaktovanych
zahraniénich ¢asopisech s vysokym impakt faktorem a velmi dobrou citovanosti.

Dr. Hrdina byl jiz v zahrani¢i vedoucim pracovni skupiny, ziskal titul ,,soukromého
docenta™ a prokazal ve své védecké Cinnosti vysokou miru invence, znalosti i schopnosti vést
pracovni kolektiv. Je nositelem né&kolika ocenéni, ziskal stipendium Alfreda Badera a Alexandra
von Humboldta, a je tak jiz dnes organickym chemikem mezinarodniho vyznamu.

Z vy$euvedenych diivodi konstatuji, ze pfedloZena habilitaéni prace Mgr. Radima Hrdiny,
Ph.D. pln¢ spliiuje pozadavky kladené na habilitaéni prace v oboru Organicka chemie a proto ji
doporucuji k dal§imu fizeni.

V Praze 26.10.2021 prof. Ing. Jaroslav Kvi¢ala, CSc.
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