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.  Posudek oponenta

Sle¢na Eliska Matousova vypracovala diplomovou praci na téma ,,Syntéza derivatt 2-aryl-4-methylcyklopent-2-en-1-
onu s potencialni antifungalni aktivitou*. Jedna se o dalsi z praci skupiny vedené prof. Pourem a zabyvajici se
syntetickymi obménami péti¢lennych nenasycenych laktoni. Tyto prace se vyznacuji vysokou naro¢nosti kladenou na
studenty z hlediska laboratorni techniky a preciznosti provedeni. Nejinak je tomu i v pfedlozené praci. Jako piedloha
tedy slouzil incrusporin —nenasyceny pétic¢lenny lakton. Toho, kdo je obeznamen s pracemi této syntetické skupiny a vi
tedy, které obmény struktury pifedlohové slouceniny byly jiz pfipraveny, neptekvapi, ze dalsi prace se zabyvaji syntézou
karbanalog inkrusporinu tedy pfislu§nym zptisobem substituovaného cyklopentenonu, nebot’ je to jedna z mala obmén,
které jesté nebyly provedeny. Vybér konkrétnich struktur byl proveden dle Toplissova schématu — osvéd¢eného postupu
farmaceutické chemie pii hledani zakladnich vztahti mezi strukturou a uc¢inkem.
K tomuto ukolu byly skolitelem vybrany reakce vyuzivajici palladiovy coupling dle Negishiho, ktery skupina aplikuje
s uspéchem jiz fadu let a s jehoz provedenim mé znacné zkusenosti.
Cil prace je formulovén zcela jasné. Ukolem diplomantky bylo pfipravit 5 slougenin typu substituovanych
cyklopentenond.
Prace ma veskeré nalezitosti, které ma elaborat tohoto typu mit. Je sepsana peclive, prehledn€ a s minimem formalnich
chyb a ptreklept. Presto k ni mam nékolik pfipominek a na diplomantku n€kolik dotazt.
e  Seznam zkratek — pro¢ je zkratka ,,dba‘“ jako jedina psana malymi pismeny?

Je ,,M* symbolem nebo je zkratkou pro oznaceni latkového mnozstvi?
e Citace nejsou uvadény podle pofadi, ve kterém jsou pouzity. Napf. po cit. 3 je rovnou 11.
eV vodu, ktery je vyétem pouzivanych antimykotik, nejsou néktera konstatovani pfili§ jasna

str. 10 - kaspofungin a ostatni ,,funginy* — jsou syntetické nebo polosyntetické

str. 11 — jaka je struktura pradimicini

str. 13 — optickou aktivitu slou¢enin potvrzujeme jejich syntézou a spektralnimi metodami?

Proc se pii srovnavani aktivit inkrustoporinu s ostatnimi 1é¢ivy odvolavate na griseofulvin?
e Radu pfipominek mam k té ¢asti prace, kterou diplomantka nazvala ,,Vysledky s komentaiem*

- pro¢ se nepodatilo zreprodukovat popsanou syntézu (str. 16)?

- co rozumi diplomantka pod pojmem ,,silné vakuum* (str. 18)?

- k praci skute¢né pouzivala tetrachlormethan?

- jak vysvétli zménu pribéhu reakce v zavislosti na velikosti Sarze?

- jak nazvete ¢inidla Pd(PPhs),, Pd(PPhs),Cl,? Jsou vzorce formalng spravné napsany?
e V experimentalni ¢asti se valna ¢ast jiz vytéenych chyb opakuje. K této kapitole bych mél spiSe nékolik dotazi:

- byla pfi Negishiho couplingu skute¢né pouzivana vodni vyvéva?

- jaka forma chloridu palladnatého byla pouzivana? Krystalicky nebo bezvody?
e K seznamu literatury bych pouze zminil, Ze citace 12 a 17 by patrné mély byt pfesné&jsi (pfesnéjsi webova adresa) a

nejsem si zcela jist, zda citovat v diplomové praci piehledny ¢lanek z ¢asopisu Praktické 1ékarenstvi je zcela

v poradku.
Zaveérem musim konstatovat, ze stanoveny cil diplomové prace nebyl splnén, nebot’ misto 5 cilovych sloucenin byly
ptipraveny pouze 4. Diplomantka tuto skutecnost v ¢asti Vysledky s komentafem sice zminila, ale jeji vysvétleni na str.
20 je zcela nedostatecné. Uvadi doslova: 4-methoxyderivat se pfipravit nepodafilo, protoze pii couplingu vznikla smés
latek, mezi nimiz pozadovany produkt viibec nebyl“.V Zavéru diplomové prace tato skuteCnost zlistava nadale zcela
nepovSimnuta.
Prace je sepsana velmi peclivé a svéd¢i o zvladnuti zadané problematiky. Ziskané vysledky dokazala logicky
interpretovat a vyvozené zaveéry, které, bohuzel, hovoti o neperspektivnosti tohoto typu cyklopentenonti z hlediska
antimykotické a cytotoxické aktivity, jsou asi spravné.
Praci navrhuji k obhajobé v piipadé, Ze se diplomantce podafi seriozné vysvétlit, pro¢ nebyl cil prace splnén.
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