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Posudek oponenta diplomové prace Bc. Terezy Koberové na téma Enantioselektivni syntéza
BODIPY derivatii, ktera byla vypracovana pod vedenim odborného skolitele doc. RNDr. Jana
Veselého, PhD.

Cilem této diplomové prace byla pfiprava enantiomerné Cistych derivati BODIPY pomoci
organokatalytickych kaskddovych reakci. Vysledné produkty byly navrieny tak, aby
obsahovaly karbaldehydickou skupinu, ktera je vhodnd pro nejrliznéjsi ndsledné uzite¢né
transformace.

Uvod do literatury nas seznamuje s nejd@leZit&jimi syntézami BODIPY derivat(. Je sepsan
stru¢né, prehledné a pokryva vétsinu transformaci v jednotlivych polohach dipyrrinového
skeletu a taktéz zahrnuje substitu¢ni reakce na atomu boru.

Jako témér u kazdého dila, ani toto neni bez drobnych preklep(, inkonzistenci a chyb.
Nasleduje jejich vycet:

Strana 3. fadek 8 (Simoné), radek 10 (lvané)

Strana 4. Abstakt fadek 1. (vyuzity)

Strana 7. dichloromethan, elektrosprejova ionizace

Obrazek 1: ndboje v krouzku (osobni preference)

Strana 9: senzitizatory; bor nahradit slou¢eninou boru (nebo BF; etheratem)

Strana 10: bor nahradit slou¢eninou boru (nebo BF3 etheratem)

Schéma 5 nabizi vytézek, predeslé metody nikoli

Strana 12: Schéma 6: Zde chybi anion u struktur B a E, a neutraliza¢ni krok, pokud je nutny,
preklep ve slové pyrrolkarbaldehyd (Schéma 6)

Strana 12: kopulace misto anglického coupling? Nebo radsi kaplink?

Strana 13: slovo crosscoupling. To uz je otazka na jazykovédce.

Strana 15: Schéma 11 (nepfima nukleofilni substituce, existuje tento termin?)

Strana 16: Elektronové deficitni misto elektron deficitni

Schéma 12: Jmennad reakce misto jména, u Sonogashirovy reakce chybi Cul a baze

Strana 20: stereogenni centrum misto chiralni centrum

Schéma 18: Predposledni struktura neni chiralni nebo se pletu?

Strana 23: Schéma 23, jednd se o cykloadi¢ni (Diels-Alderovu) reakci nebo Michaelovu adici?
Schéma by se mohlo nakreslit tak, aby bylo jasné, jestli se jedna o Re nebo Si atak na akceptor.
Schéma 26 mohlo byt stereochemicky rozkresleno.

Strana 30: Kat. 3 Nepouzivat klinky, pokud se nejedna o stereogenni centrum.
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Cast “Vysledky a diskuze” popisuje ptipravu v literatuife popsanych vychozich latek pro dvé
rizné kaskadové reakce, konkrétné pro sekvenci dvojnasobné Michaelovy reakce zakoncené
aldolovou kondenzaci za tvorby cyklohexenového kruhu, a pro Michaelovu reakci spfazenou s
intramolekularni substitucni reakci za tvorby cyklopropan derivatl (analog Darzensovy
reakce).

V obou pfipadech je klicovou reakci, enantioselektivni Michaelova adice, katalyzovana
enantiomerné Cistym sekunddrnim aminem, ktery aktivuje vychozi nenasyceny
karbaldehydicky substrat a jednd se tedy o tzv. kovalentni organokatalyzu pres iminiové
intermediaty. Katalyzatory téchto reakci jsou komeréné dostupné.

Co se tyka prvni kaskady, tak ta probihala pouze do prvniho stupné, s vytézkem ne vétsSim nez
65 %, s vysvétlenim, Ze probiha zpétna retro-Michaelova reakce. Jak lze tuto hypothesu
dokazat? Co to znamena pro planovani syntézy pozadovaného skeletu?

Zajimavym vedlejSim produktem byl vysledek elektrofilni aromatické substituce na
pyrrolovém kruhu. Nyni je zfejmé, Ze tato poloha musi byt v budoucnu substituovana nebo
naopak tato reakce mize byt predmétem dalsiho studia.

Druhd kaskada, tvorba cyklopropanového kruhu, konkrétné Michaelova reakce spojena s
intramolekularni substitu¢ni reakci, byla Uspésné optimalizovana, vysledné produkty byly
izolovany ve velmi dobrych vytézZcich, enantiomerné témeér Cisté a v dobrych diastereomernich
prebytcich.

Katalyzatory 6 a 7 obsahuji ve své molekule O-H/N-H vodik schopny tvofit vodikovou vazbu,
jak vypadala absolutni konfigurace produktu 17b?

Vysledné produkty by mohly byt pfevedeny na karboxylové kyseliny nebo aminy, aby mohly
dal slouzit v rozliénych aplikacich.

V “experimentalni ¢asti“ byly popsany syntézy a charakterizace vychozich latek a 11 novych
sloucenin. Tato ¢ast spliuje publikacni standardy. U slouceniny 3 chybi uhliky, jelikoZz nékteré
jsou zapocitany jenom jednou. U slouceniny 11, nejedna se o preklep? Signal triplet dubletu
jsem nenasel. Sloucenina 15a HRMS ESI- [M-OMe]- to je ziejmé chyba, plus MeOH jako adukt
na karbonyl? Pokud budou ¢asti této diplomové prace publikovany v odborném casopise,
potom doporucuji jesté jednu kontrolu. Pokud se bude hovofit o aplikacich, tak bude nutné
zméfrit UV-VIS spektra pro nové BODIPY derivaty.
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Cast “Literatura”
Osobné bych vynechal ¢islo svazku v referencich.

“Zavér” by mohl obsahovat kratky vyhled do budoucna a prehled moznych aplikaci.

Celkové se jedna o velmi dobrou diplomovou praci, jak z hlediska dosazenych vysledkd, tak z
hlediska jejich prezentace.

Doporucuji predloZenou prdci Bc. Terezy Koberové k obhajobé a hodnotim ji zndmkou vyborné.

Radim Hrdina
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