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a) Cil préace je: zcela splnén

b) Jazykova a graficka uroven: velmi dobra

Cc) Zpracovani teoretické ¢asti: velmi dobré

d) Popis metod: velmi dobry

e) Prezentace vysledk(: velmi dobra

f) Diskuse, zavéry: vyborné

g) Teoreticky &i prakticky pfinos prace: vyborny

Pfipadné poznamky k hodnoceni: Autor v Gvodu své prace shrnuje roli ceramidl v kozni
bariéfe s dirazem na ceramidy odvozené od 6-hydroxysfingosinu. Nasleduje popis znamych
metod syntézy 6-hydroxysfingosinu, ze kterych byla zvolena metoda umoznujici pFipravu
obou diastereomerud na uhliku 6.

Nasleduje samotn& experimentalni prace, pfi které se autorovi pravdépodobné podafilo
pFipravit oba cilové diastereomery 6-hydroxysfingosinu. Specificka opticka otacivost produktd
v8ak bohuZel nebyla ovéfena. Autor navic pfipravil jeden nepfirozeny diastereomer ceramidu
typu NH a otevrel cesta k syntéze pfirozenych ceramid(l odvozenych od 6-hydroxysfingosinu.
Je zfejmé, Ze si diplomant osvojil problematiku modernich postupl v organické syntéze a
separaci organickych latek a predlozenou praci i z téchto ddvodu hodnotim velice kladné a
doporuduiji ji k obhajobé.

Dotazy a pfipominky: K pfedloZené praci mam nékolik pfipominek. Zfejmé by bylo moudfejsi
psat diplomovou praci v rodném jazyce, jelikoz je ziejmé, Ze ¢eStina neni autorlv matersky
jazyk.

Z&sadnim problémem, ktery se vyskytuje v celé préci, je chybné zobrazovani jednotlivych
diastereoizomeru: obr. 2 - nespravné 6-hydroxysfingosin i fytosfingosin ve vSech vzorcich,
obr. 3., schéma 1 - vyobrazen diastereomer 6S namisto 6R, str. 27 - struktura 8 vyobrazena
jako 1S, struktura 9 vyobrazena spravné, oznacena vSak chybné jako 1S, 4S, str. 28.
struktura vyobrazena dle ndzvu spravné jako 1S,4S, avSak ma byt 1R, 4S.

Dale se v praci vyskytuje pomérné hodné preklepu a vécnych nepresnosti. Z téch
nejvyraznéjSich: autor pouziva pfedponu tert- i terc-, s kurzivou i bez, a to dokonce i v rdmci
jednoho nazvu (str. 26, 27, 28, seznam zkratek); dale NMR spektroskopii a NMR



spektrometrii (str. 12); str.13 - redukci pentadecynolu vznikl pentadecynol; TBSCI je
nékolikrat rozepsano jako terc-butylsilyldimethylsilylchlorid (str. 13,14), pokud je rozepsan
spravné, tak jednou s poml¢kou, jednou s mezerou a nebo dohromady; DIBAL nenazyvame
jako diisobutylhydrid hlinity; N-bromsukcinimid je psan s "c" nebo "k" €i jako "sukcimid" (str.
15); trifenylfosfin Ph3P i PhP3 (schema 2); latka 3 je nazvana dvéma zpUsoby, druhy nazev
je chybny (str. 20,21); asté je téZ kombinovani mezinarodnich nazvl s ¢eskymi, pfedevsim
koncovek -e (pf. oxazolidine) ¢i pismene -c- namisto -k- (pf. octadecen); ndzev slou¢eniny 6
je nespravny (str. 25); slou¢enina 9-S je na strané 30 zobrazena jinak neZ na strané 31;

v seznamu zkratek je nékolik nepiesnosti (pfedevsim chybi lokanty); str.14, schéma 1., 2.
reakce - matouci zapis reakeni teploty.

Dale se v praci vyskytuji jisté nevhodné formulace, predevsim tfeti odstavec v cilech prace
nevhodné vyuZzivéa slova "analog" a odstavec tak zcela nedava zamysleny smysl. Déle pak
véta "zabranuje nadmérnym ztratam vody z organismu pied dehydrataci” tamtéz.

GarnerQv aldehyd je nékolikrat zmifiovan v celé teoretické ¢asti, proto by bylo vhodné ho
namalovat jiz v vodu a ne az v experimentalni sekci. Schéma 1, str. 14. - popis schematu
by mél byt Iépe formulovan. Str.19, schéma 5 - slovo analog je zde opét zavadéjici.
Uhlikové NMR spektrum latky 3-R (str. 22) je zmatec¢né, 2 signdly se i dubluji.

H NMR: latka 8 - signal 1.59 je 3H, latka 9 - signal 0.89 je 3H, netradi¢né pusobi zapis 1.69-
1.55 a hned poté 1.59, jesté s chybnou integraci.

K praci mam nasledujici dotazy:

Co si ma &tenar predstavit pod asymetrickou redukci trojné vazby pomoci LiAIH4 (str. 14)?
Reakce alkynidu s Garnerovym aldehydem v pfitomnosti HMPA probiha stereoselektivné.
Jaky je pravdépodobny mechanismus této stereoselektivity?

Signal koncového methylu alifatického fetézce je u vétSiny sloucenin napsan jako multiplet €i
singlet. Nebyl v Zadném spektru patrny jako triplet? (Latky 2 - 9)

Str. 24: Jak mam chapat, Ze reakce v DMF byla ukon&ena promytim vodou (3x100ml)? Str.
26 rovnéz velmi podobné formulace.

U slouceniny 6 chybi v obou NMR spektrech signaly terc-butylsilylové skupiny, ale
methylsilylové jsou pfitomné. Jak je to mozné?

U slouceniny 10 je signal koncového methylu (18-CH3) prezentovan u 0.59-0.54 ppm. To je
dost odliSné ve srovnani se vSemi ostatnimi latkami. Navic kdyZ prezentujete signal jako
triplet, je nutnd interacni konstanta (tento problém se objevil ¢asté&ji napf. u signalu dd
slou€.11).

Je znamo, jaké je zastoupeni ceramidi odvozenych od 6-hydroxysfingosinu v kuzi?

Celkové hodnoceni: vyborn &, k obhajob é: doporu €uji
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