Posudek oponenta diplomové prace
Jméno a pfijmeni uchazec€e/ky: Dominika Rohalova
Nazev prace: Priprava spirocyklickych slou¢enin pomoci synergické katalyzy
A. Bodové hodnoceni jednotlivych aspekti prace (oznacte pravé jednu z moznosti)

1. Rozsah DP a jeji ¢lenéni

x | A - pfiméfené, odpovidaji charakteru DP a vyznamu jednotlivych ¢asti

B - nevyrovnané, ¢lenéni neni logické nebo rozsah jednotlivych ¢asti nekoresponduje s jejich vyznamem

C - uspokojivé, rozsah nékterych ¢asti nedostacuje

N - nedostateéné

2. Odborna spravnost

N

B - velmi dobra, s ojedinélymi drobnymi zdvadami (nejasnost vykladu, chyby ve vzorcich nebo chemickych
nazvech, nedokonaly popis metod nebo vysledki)

x | C -uspokojiva, s cetnéj$imi drobnymi zavadami

N - nevyhovujici, s hrubymi chybami

3. Uvedeni pouzitych literarnich a j. zdroja

x A - bez ptipominek, vS§echny prevzaté udaje s citaci zdroje, celkovy pocet citaci odpovida charakteru prace

B - uspokojivé, s obasnymi neobratnostmi zejm. v umisténi odkazil, nebo s celkoveé niz§im poctem citaci

C - s vaznéjSimi zavadami, napt. prevazuji "nestandardni" odkazy na uc¢ebnice, prednasky, webové stranky,
nebo se ojedinéle vyskytuje opominuti odkazu na zdroj prevzatych dat

N - nevyhovujici, velmi malo citaci, ev. rysy plagiatu (¢asté opomijeni odkazu na zdroj pfevzatych
dat, popf. opsani velkych casti textu)

4. Jazyk prace

24

B - velmi dobry, ojedinglé stylistické neobratnosti, gramatické n. pravopisné chyby

x | C - upokojivy, ¢etn&jsi slohové neobratnosti, gramatické n. pravopisné chyby, ojedinéle se vyskytuji
obtizn¢ srozumitelné n. nejednoznacéné formulace

N - nevyhovujici, s ¢etnymi hrubymi chybami

5. Formalni a graficka urovei prace

A - vyborn4, bez pieklepi a chyb ve formatovani

x | B - velmi dobra, ojedinélé chyby formatu citaci, pieklepy, chybéjici zkratky apod.

C - uspokojiva, s ojedinélymi vétsimi (napt. vynechani stranky) nebo ¢etné€jSimi drobnymi chybami

N - nevyhovujici, s ¢etnymi hrubymi chybami




Ptipadny slovni komentéi k bodiim 1. az 5.

Predlozena diplomova prace se zabyva synergickou katalyzou vyuzivajici organokatalyzator
ve spolupraci s palladiovym katalyzatorem pro enantioselektivni syntézu spirocyklickych sloucenin.
Prace je pfiméfené¢ho rozsahu a v obvyklém ¢lenéni. Je psdna Vv anglickém jazyce, coz hodnotim
v tomto piipad¢ jako nevhodnou volbu, ktera se velmi nepfiznivé podepsala natrovni psaného
textu. V praci je velké mnozstvi pieklepd, gramatickych chyb, chybégjicich ¢lent a také chyb v

&islovani. Casté jsou rovndZ stylistické nedostatky a véty nedavajici smysl. Napiiklad:

Na str. 9: ,,based on sequence multiply catalytic reactions...*

Na str. 16: ,,Parralel palladium is coordinate to the double bond...*

Stylisticky pfemrsténé ,,long time “nightmare* for organic chemists* (str. 24, je zde navic pouzit
$patny znak pro uvozovky) nebo ,,Organocatalys is as a rapidly flourishing concept* (str. 26).

Na str. 31: ,,Non-commercial available...*

Na str. 38: ,,after prolong reaction time,...*

Uvodni ¢ast je napsana pomérné dobie, i zde se vSak najde vEtsi mnozstvi chyb.

Cislem 27 je ve schématu 6 ozna¢en Pd" komplex, nicméng na schématu 7 je pod stejnym &islem
Pd°, stejny ptipad je komplex 49 ve schématech 11 a 12.

Na str. 11 je vybrana prace Ita (cit. 8) jako pfiklad synergické katalyzy probihajici v pfirod¢, ale
neni vysvétleno, pro¢ se jedna o synergickou katalyzu a ne tieba dvoji aktivaci. Ani citace ¢. 7
neni podle mé vhodné zvolena, protoze se tyka enzymu obsahujicich dva kovy, ale nemusi jit
pfimo o synergickou katalyzu.

Na str. 19 je konstatovano, Ze na karbonylu dochéazi k nukleofilni substituci. K tomu uvedena
citace ¢. 26 je problematicka — jedna se o zcela nevhodny zdroj a navic format citovani webové
stranky neni spravny.

Na obr. 2 ptebyva H ve druhé struktufe.

Na schématu 17 pfebyva methyl (77), na schématu 22 R? znadi totéz co R.

Na str. 22 je uvedeno, Ze karbokationt vznika protonaci alkoholu. Na obr. 3 ma navic nenasyceny
aldehyd jiné substituenty nez na schématu 20 a slou¢eniny nejsou o€islovany (v textu ano), coz
situaci jeste vic znepiehlednuje.

Na str. 23 pouzita formulace ,,The carbon anion of the dipole 95 acts as a nucleophile® zni
minimaln¢ podivné.

Syntéza uvedena na schématu 25 neni enantioselektivni, i kdyz se vyskytuje v kapitole tykajici
se enantioselektivnich syntéz.

V kapitole Vysledky s diskusi se vyskytuji zavaznéjsi i mén¢ zavazné nedostatky.

Reakce na schématu 37 ma evidentné chybné uvedené vytézky nebo diastereoselektivitu a tyto
chybné udaje se nasledné opakuji i v tabulkach 1, 2 a 3. V doprovodném textu na str. 34 je
poprvé pouzit katalyzator (S)-TMS-DPP, ale neni o€islovan a neni zde odkaz na obr. 7, kde je
jeho struktura uvedena.

Na str. 35 uvedeny obrat ,,opposite enantiomeric purity* je chybny.

Na str. 37 je uvedeno, ze se zkoumal vliv koncentrace na pribéh reakce, neni ale jasné, 0
koncentraci ¢eho se ma jednat. V tabulce 3 v fadcich 5 a 6 je navic rizny pomér reaktantt, nejde
tam tedy o vliv koncentrace.

Vytézky a hodnoty ee a dr v tabulkach 4 a 5 se neshoduji s daty v experimentalni ¢asti (celkem
asi deset hodnot), u slou¢eniny 1469 je v kazdé ¢asti uveden jiny izomer jako hlavni produkt.



-V tabulkach neni u vytézkl uvedeno, zda se jedna o izolované vytézky.
- Schémata k tabulkam (napft. 38 a 39) by nemé¢la byt ¢islovana zvlast, patii k tabulce.
- K poslednimu odstavci na str. 41 by se hodilo schéma s vytézky namisto obr. 10.

Experimentalni ¢ast je z celé prace zpracovana asi nejpeclivéji. V obecné casti je jen nékolik
nepiesnosti, jako napiiklad tvrzeni, Ze ,,chemical shift of CD3;OD for '"H NMR spectra is & = 7.26
ppm.« U sloudenin 141a,b chybi *C NMR nebo odkaz na literaturu, pokud byly jiz latky popsané.
Ostatni slouceniny jsou charakterizovany plné a spravnym zpusobem, pouze hodnoty posuni ve
vypisech 3¢ NMR spekter by se mély zaokrouhlovat na jedno desetinné misto. Celou
experimentalni ¢ast bohuzel zneptehlediiuje zavedeni obecnych metod pro jednotlivé reakce, a to
zejména z divodu, ze je zde spousta chyb. Naptiklad metody A a D v textu na str. 29 zahrnuji dvé,
respektive tii reakce, ale v experimentalni ¢asti je pod timto ozna¢enim uvedena vzdy jedna reakce
(methylace). Metoda K neni nikde rozepsana — mélo by se jednat o metodu H. Metody H, I a L jsou
uplné stejné, jen je pouzita jina vychozi latka, mélo by tedy jit 0 stejnou metodu.

I pfes uvedené nedostatky je v diplomové praci popsano velké mnozstvi vysledk, K jejichz ziskani

bylo urcité tieba vynalozit dost ¢asu a Gsili. Kdyby bylo stejné usili vénovano i sepsani prace, bylo
by mé hodnoceni o mnoho lepsi. Praci piesto doporucuji k obhajobé.

B. Obhajoba

Dotazy k obhajobé

1. Jak mohl vzniknout keton 123 transesterifikaci? Jak byl tento vedlejsi produkt
charakterizovan? Nemohla byt reakce k nému vedouci ukoncena jinym zptisobem nez
pfidanim ethyl-acetatu?

2. Jaky byl spravny vytézek a diastereoselektivita u reakce na schématu 37?

3. Jak byl provadén screening koncentrace (tabulka 3)? O jakou koncentraci se jedna? Je
hodnota koncentrace uvedena spravne?

4. Jaka byla absolutni konfigurace hlavnich produktii (jde mi zejména o latku 154 v porovnani
s karboxylovou kyselinou 155)?

Stanovisko k opravé chyb v préci:
opravny listek/oprava v textu JE podminkou piijeti prace

C. Celkovy navrh
Praci doporucuji k pfijeti k dal§imu tizeni: ANO
Navrhovana celkova klasifikace: 2 -

Datum vypracovani posudku: 11.9. 2018

Jméno a piijmeni, podpis oponenta : PharmDr. Eliska MatouSova, Ph.D.



