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Posudek disertační práce Mgr. Pavla Herrmanna 
 

„Modulární syntéza steroidních sloučenin pomocí Negishiho činidla“ 
 

 

 Předkládaná práce Mgr. Pavla Herrmanna s názvem „Modulární syntéza 

steroidních sloučenin pomocí Negishiho činidla“ je vynikající studie, které se zabývá 

vývojem moderních syntetických nástrojů organometalické chemie a jejich uplatnění 

při totální syntéze přírodních látek.  

Téma disertační práce je moderní a ambiciózní. Organometalická chemie s 

využitím tranzitních kovů má zásadní dopad na současnou organickou syntézu a 

žádná oblast organické chemie jí nemůže konkurovat ve smyslu objevování nových 

reakcí a syntetických postupů založených na nich. Komplexy zirkonia v redukovaném 

stavu (ZrII) se vyznačují bohatou a synteticky využitelnou reaktivitou, jak ukázali 

Negishi, Takahashi, Kotora a další. Kvintesencí disertační práce je opakované využití 

Negishihi činidla Cp2ZrBu2 pro konstrukci karbocyklů steroidního skeletu. Originální 

strategie syntézy je chytře navržena a představuje učebnicový příklad modulárního 

přístupu. Na eleganci a efektivitu postupu nemá vliv skutečnost, že Negishiho činidlo 

je nutné používat v stechiometrickém množství. Disertant se pokusil aplikovat 

katalytickou verzi, avšak výtěžky požadované karbocyklizace byly nedostatečné a 

následná reakce s požadovaným elektrofilem neproveditelná. Předkládaná disertační 

práce přináší originální poznatky v oboru organometalické chemie a totální syntézy, 

které plně snesou mezinárodní srovnání. 

Oponent oceňuje odbornou zdatnost autora, který výborně zvládnul (a) práci 

s literárními údaji, (b) práci s nestabilními komplexy tranzitních kovů, (c) strategické 



myšlení nezbytné pro úspěšnou totální syntézu a (d) náročnou strukturní analýzu 

produktů. Určité části této studie již byly publikovány v recenzovaných mezinárodních 

časopisech (Org. Lett., Tetrahedron Lett. a Chem. Lett.). Lze oprávněně 

předpokládat, že výsledky disertace budou součástí i dalších publikací.  

Použitá metodika je adekvátní, zpracování tématu je rozsáhlé a pečlivé. Autor 

demonstruje svoji vysokou způsobilost k vědecké práci. Utřídění získaných poznatků, 

jejich interpretace a následná presentace představují nadprůměrný standart. 

Oponent nemá sebemenší pochybnosti o věrohodnosti experimentálních dat a 

vyvozených závěrech. Za hlavní přínos disertační práce považuje oponent zejména 

následující výsledky: 

(1) Vypracování originální syntézy čtyř tetracyklických steroidních molekul.    

(2) Úspěšnou formální syntézu estronu. 

(3) Metodické rozpracování vzniku zirkonacyklů a jejich allylace. 

 Disertační práce má vyhovující formální úroveň. Rozsáhlý teoretický úvod (27 

stran) je věnovaný současnému stavu zirkonocenové chemie.  Teoretická část 

poskytuje nezbytné základní informace a je velmi přehledně napsána. Vlastní 

výsledky jsou adekvátně popsány v rámci jedné kapitoly (28 stran).  V experimentální 

části (40 stran) jsou experimenty řádně dokumentovány, identita nově připravených 

látek je dostatečně doložena analytickými údaji. V celé práci jsou literární prameny 

(101 původních prací a monografií) řádně citovány. Dílo obsahuje mizivé množství 

věcných či jazykových chyb.  

 

Připomínky oponenta k předkládané disertační práci jsou následující (bez 

pořadí důležitosti): 

 

(1) Z textu disertace je patrná systematická snaha o korektní chemické názvosloví 

a odborné termíny v češtině. Přesto se do textu vloudilo jisté množství 

anglosaských výrazů jako např. "hydroxy skupina" místo správného výrazu 

"hydroxyskupina" (str. 54), "vstup" místo správného "položka" či "řádka" (tab. 

2) atd. Také pojmenovávání látek v textu disertace ve stylu "methoxyallyl-en" 

není nejšťastnější (vhodnější by bylo "methoxyallylalken"). 

(2) Stereochemie anelace kruhů se standardně vyjadřuje termíny cis/trans. Proč 

autor používá hybridní označení trans-anti-cis namísto trans-trans-cis (např. u 

látky 22a, str. 42)? 



(3) Autor uvádí 98 % de pro směs trans/cis diastereomerů v poměru 98 : 2 (str. 

40). Pokud chce autor operovat s % de, pak by správně mělo být 96 % de. 

Vhodnější je však poměr diastereomerů vyjadřovat jako např. dr 

(diastereoisomer ratio) = 98 : 2. Také výraz "diastereoselektivita 98 %" není 

úplně správný - jak si autor představuje definici tohoto vyjádření (tj. %)? 

(4) Dle jakých signálů v NMR spektrech (či s využitím jiné analytické metody) byl 

určován poměr cis/trans diastereoisomerů (chybí v textu i experimentální 

části)? Poměr cis/trans diastereoisomerů není explicitně uveden ve všech 

případech (např. str. 51, látka 43) 

(5) Odkazy na schémata by bylo lepší uvádět hned, jak se o daných strukturách 

začne v textu hovořit (např. odkaz na schéma 77, str. 52 je uveden pozdě). 

(6) Zkratka titulu Angew. Chem. Int. Ed. Engl. je chybně, má být Angew. Chem. 

Int. Ed. 

(7) Bylo by vhodné uvést strukturu komplexů zirkonia diskutovaných na str. 57.  

 

Oponent očekává při obhajobě disertační práce odpověď na následující 

otázky: 

 

(8) Jaký je celkový výtěžek totální (formální) syntézy estronu? Jak je tomu v 

případě nejefektivnějších konkurenčních postupů? 

(9) Proč pro cyklizaci látek 24 resp. 25 nebyla vyzkoušena Pd či Ni katalýza?? 

 

Závěrem konstatuji, že disertační práce předkládaná Mgr. Pavlem 

Herrmannem představuje vynikající a originální vědeckou studii, a proto ji 

jednoznačně doporučuji přijmout k obhajobě. 

 

 

V Praze, 16. května 2008       

 

        RNDr. Ivo Starý, CSc. 


