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Hodnoceni prace:

a) Odborna Groven a zpracovani teoretické ¢asti: velmi dobra
b) Naro¢nost pouzZitych metod: vyborna
c) Zpracovani metodické &asti (pfehlednost, srozumitelnost): velmi dobré
d) Kvalita ziskanych experimentalnich dat: vyborna

e) Zpracovani vysledku (pfehlednost, srozumitelnost):

f) Hodnoceni vysledkl véetné statistické analyzy: velmi dobré
g) Myslenkova Uroven a rozsah diskuse vysledku: velmi dobra
h) Srozumitelnost, vystiznost a adekvatnost zaveér(: vyborna
i) Spinéni cilda prace: vyborné
i) Mnozstvi a aktualnost literarnich odkazu: vyborné
k) Jazykova uroven (stylisticka a gramaticka uroven): velmi dobra
I) Formalni droven prace (¢lenéni textu, grafické zpracovani): velmi dobra

Doporuéuii diplomovou praci k uznani jako praci rigorézni [|

Pripadné poznamky k hodnoceni:

Merie Stemberova se ve své diplomové praci, vypracované pod vedenim $kolitele
prof. RNDr. Milana Poura, PhD. a PharmDr. Zbynka Brazi, Ph.D. (uveden jako
konzultant v textu diplomové prace, ve studijnim systému vSak ne), zabyvala syntézou
novych derivatl [3]dendralent s elektron-odtahujicimi skupinami. Vyuzitim Migita-
Stilleho couplingu stannylovanych akrylati s jodhexadiendikarboxylatem bylo tspésné
pfipraveno 5 novych dendralend, u nichz byla nasledné zkoumana reaktivita pfi dien-
transmisivni Diels-Alderové reakci. Téma prace vhodné dopliuje dlouhodoby vyzkum
pracovni skupiny a rozsifuje poznatky o elektronové-chudych [3]dendralenech, navic
byly vysledky této prace zaélenény do nedavno publikovaného &lanku (Antal, R. a kol.
Org. Chem. Front. 2023, v tisku).

PredloZena diplomova prace je strukturovana zplGsobem obvyklym pro prace se
syntetickou tematikou. V kapitole Uvod diplomantka popisuje problematiku chemie
nenasycenych slouéenin se zaméfenim na konjugované systémy; detailné jsou
popsany Diels-Alderovy a dien-transmisivni Diels-Alderovy reakce (DTDA), vCetné
regio- a stereoselektivity téchto procestl, a téma dendralent (definice, pfiprava a
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zakladni reaktivita). Uvod je zakon&en zvlastni kapitolou o Migita-Stilleho couplingu,
jez byl vramci experimentalnich praci vyuzit. Nasleduje struéné wvytyCeni cile
diplomové prace a kapitola Vysledky s diskusi, ve které se autorka detailné zabyva
jednotlivymi  reakénimi kroky — pfipravou stannylovanych akrylati a
jodhexadiendikarboxylatu jako couplingovych partnerll pro syntézu dendralent
pomoci Migita-Stilleho couplingu a nasledné DTDA reakce s N-fenylmaleinimidem
jako dienofilem. Zavér prace obsahuje prehled pfipravenych slouéenin. Experimentalni
postupy véetné charakterizace latek jsou sepsany piehledné a peélivé (s vyjimkou
pfipominek uvedenych nize). Pouzité literarni zdroje jsou aktualni, v dostate¢ném
poctu, avSak jednotnost citatniho formatu neni u vSech referenci dodrzena (viz
pfipominky nize). Soucasti prace je i seznam pouzitych zkratek.

Kvalitu ziskanych vysledkil uvedenych v této diplomové praci i fakt, Ze diplomantka
vyuzila pfi své praci pokrocilé syntetické metody (hydrostannylace, Pd-katalyzovany
coupling, DTDA), bohuzel rozporuje ne zcela dostate¢na formalni Uprava textu
diplomové prace.

Dotazy a piipominky:

Text diplomové prace obsahuje vét§i mnozZstvi preklepli, gramatickych C¢i
stylistickych chyb (str. 9 — schmatu; str. 12 — 9, 10,-diethylantracen; str. 13 -
ethylakrylat; schéma 22 — Li2CuCl4; str. 24 — Tyto vyhody jsou vyvazeny; str. 25 —
eliminaci; str. 25 — dobry elektrofilnim partnerem; str. 30 — je tfeba provadét i v ledové
lazni; str. 31 - ...ziskali o¢ekavaného biusaduktu...; str- 42 — 2-tributylstannylhex-2-
enat), typografickych chyb (pfedlozky na koncich tadk(, nejednotné pouziti
prolozeného pisma (napf. str. 23, 30, 31), nejednotnost nékterych termindi (elektron-
donorovy vs. elektron-dodavajici) a u diplomovych praci velmi éastého nedvaru ve
formé anglicism( (1,4-diazabicyclo[2.2.2]octan, jododien, m.p., overlap, ...). Zcela
chybi strankovani dokumentu, vSechny grafické objekty jsou oznaceny jako schémata,
ackoli se v mnoha pfipadech jedna o obrazky (napf. ,schémata“ 1-3, 8-10, 17, 18).

Kvalita schémat (resp. obrazkd) neni bohuzel idedlni; struktury uvedené v téchto
schématech jsou oznaceny nekonzistentné (uvedeni nazvi slouc¢enin vs. Cislovani
struktur). Rozporuplné je také to, Ze Eislovani slou&enin neni adekvatné pouzivano
v doprovodném textu, a tak jsou nékteré pasaZze textu méné piehledné. U né&kterych
schémat (napf. Schémata 23, 25, ...) je naopak &islovani zbyteéné, nebot se
v doprovodném textu na dané struktury neodkazuje, a tim se tato schémata stavaji
méne piehlednymi. U schémat vyjadfujicich konkrétni pfiklady syntéz chybi uvedeni
vytéZku reakce.

Str. 8-9: V uvodni kapitole je uveden zdroj informaci az ke konci ¢tvrtého odstavce.
Relevantni reference by v8ak mély byt uvadény piimo u predkladané informace.

Str. 9: U schématu 2, které plsobi jako prevzaty obrazek, neni uveden zdroj.
Uvedené hodnoty hydrogenaénich tepel ethanu, ethenu a ethynu spiSe odpovidaji
hodnotam disociaéni energie vazeb.

Str. 12: Ve schématu 9 neodpovida étvrta struktura nazvu (1,3-cyklopentadien vs.
1,3-pentadien).

Str. 13: Schéma 11 mohlo byt slouéeno pro lepsi srozumitelnost se souvisejici
tabulkou 1.

Str. 14: V prvnim odstavci je zmifiovan regiodirektor R s odkazem na schéma 12.
U struktur uvedenych na tomto schématu v8ak neni Zadny substituent takto oznaden.



Str. 17: Obrazek dendralenu 13 by bylo vhodnéjSi umistit az za néasledujici
odstavec.

Str. 23: Ve schématu 29 mohla byt pro lepsi srozumitelnost procesu Nazarovovy
cyklizace ketoesteru 96 uvedena i struktura vznikajiciho pentadienolu.

Str. 24: Podkapitola 1.4 o Migita-Stilleho couplingu by se dle mého nazoru lépe
hodila na konec &asti 1.3.2.

Str. 26: Reakce uvedené ve schématu 34 nejsou v textu okomentovany. Ziejmé se
jedna o doprovodné schéma k piedchozimu odstavci, avSak v ném neni jednoznaéné
na toto schéma odkazano.

Str. 26 a 27: V poslednim odstavci je zmifiovana pfiprava rapamycinu pomoci
Migita-Stilleho couplingu s odkazem na schéma 35; na tomto schématu vSak struktura
ani syntéza rapamycinu nejsou uvedeny.

Str. 29: U slouéeniny 85 je pouzivano nejednotné a nejednoznaéné oznaceni latky
(2-stannylovany akrylat, stannylovany 2-akrylat). Vhodné&;jsi by bylo tuto latku oznacit
napf. jako akrylat stannylovany v poloze 2 apod.

Str. 30: Schéma 38 by bylo vhodné&j$i umistit az za nasledujici odstavec, pfipadné
zaclenit do tabulky 2.

Str. 35: V tabulce 5 chybi uvedeni reakénich podminek v fadcich 1 a 4, ackoli je
z nasledného textu ziejmé, Ze byly tyto experimenty provadény.

Str. 38: Oznadeni izotopti prvkii se spravné uvadi do levého horniho indexu ('H,
130);

Str. 39: Chybi systematicky nazev a &iselné oznaceni pfipravené slouceniny.

Od str. 39: Kromé struktury a nazvu je vhodné u pfipravenych slouéenin téZ uvest
jejich sumarni vzorec, pfip. i molekulovou hmotnost.

Dalsi doplriujici dotazy k diskuzi:

1. Ve druhém odstavci na str. 12 je zminovan ,1-methyl-2,5-diketo-3-
cyklohexenkarboxylat‘ — je tato slou¢enina pojmenovana spravné? Mohla byste uvest
jeji strukturu?

2. Jakym zpusobem byl generovan dehydrobenzen (benzyn) pouZity pii DTDA
uvedené na schématu 167

3. MlzZete uvést konkrétni piiklad arylmethanového barviva s cross-konjugovanym
systémem dvojnych vazeb?

4. Jak se nazyva reakce, pfi niZ se ziskava dendralen 13 z vinylsulfolenu 507

5. Jakym zplsobem byly pfipraveny propiolaty 120b a 120c, které vam byly dodany
ze zasob vyzkumné skupiny?

6. V tabulce 5 na str. 36 a v nasledném textu naznadujete optimalizaci podminek
DTDA (vstup 2 — prodlouzeni reakéni doby, vstup 3 — zvy3eni teploty). Vzhledem
k tomu, Ze se jednalo o reakce rozdilnych substratl, vyzkou3eli jste i Gpravu reakénich
podminek zvySenim teploty u reakce latky 86b?

7. Na str. 36 uvadite, Ze u DTDA dendralen(i 86a a 86d jste nebyli schopni ziskat
produkt v dostateéné Cistoté pro spolehlivé uréeni struktury. Mohla byste upfesnit, zda
jste otekavali (pfip. i detekovali) tvorbu monoaduktu, nebo bisaduktu?



8. Z jakého dlivodu se pfi zpracovani reakéni smési po Migita-Stilleho couplingu
pouziva 4% roztok NaF?
9. Str. 46-48: U produktu DTDA nejsou uvedeny systematické nazvy slouéenin.

Mohla byste se pokusit nastinit nazev zakladniho skeletu slou¢enin 122b a 122c¢ (se
zanedbanim relativni konfigurace)?

| pfes vySe uvedené pfipominky hodnotim piredloZzenou diplomovou praci Marie
Stemberové kladné. Konstatuiji, Ze prace odpovida poZzadavk(m kladenym na dany typ
prace, a tudiz praci doporuéuiji k obhajobé.

hodnoceni, prace je: k obhajobé: doporucuji

V Hradci Kralové 21. zari 2023 podpis oponenta/ky



