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Diplomov4 prace:

Syntéza kli€ového meziproduktu entecaviru vychazejiciho z chranéného Corey alkoholu-A ),
identifikace necistot a jejich vliv na prib&h procesu.

PredloZena diplomova préce je odpovidajicim zptisobem ¢lenéna. V teoretické &asti prace se autor zaméfil
na popis Corey alkoholu jako dilezitého meziproduktu chemickych vyrob, entecaviru a nésledné na popis
literdrné  popsanych  syntéz  kli¢ového meziproduktu entecaviru (1R,3S,4R)-4-(hydroxymethyl)-5-
methylencyklopentan-1,3-diolu. Zavér teoretické ¢asti préce je vénovan névrhu syntézy (1R,35,4R)-4-(hydroxymethyl)-
5-methylencyklopentan-1,3-diolu a to véetné popisu mechanismu, ktery byl navrien na zékladé studia odborné
literatury. Nasledné sumarizoval cile prace a nasleduje experimentdlni ¢ast prace. V ni se autor vénoval ochrané a
nasledné redukci Corey alkoholu. Nasledovalo experimentdlni ovéfeni oxidativniho otevieni laktolového cyklu a
nasledné dehydrohalogenace. Na zakladé téchto experimentd se autor rozhodl, rozdélit dvoukrokovou syntézu do
jednotlivych stupiiti a ty sledovat samostatn&. Zaroveh zvolil i zakladni parametry, s jejichz zménou chtél docilit
poZadované optimalizace. Podafilo se mu izolovat a identifikovat necCistoty oxidativniho otevieni cyklu, pro které
vypracoval metodiku stanoveni pomoci HPLC (metoda kalibragni kfivky). V samotné optimalizaci pak ménil zvolené
parametry s cilem maximalizovat vytéek pozadovaného meziproduktu pfi oxidativnim otevFeni laktolového cyklu.

Vysledky experimentd jsou pak shrnuty jak v experimentalni Casti, tak v zdvéru predkladané diplomové prace.

K'praci jako takové mam nékolik kli¢ovych pfipominek. V teoretickém Gvodu chybi poznatky o pfedchozich
experimentech provadénych v ramci pracovni skupiny. Na jejich zakladé bylo rozhodnuto o bliz§im studiu této
sekvence reakci. Pfedkladana price v sobé skryvd pomérné velky potenciél, ktery nebyl, bohuzel, diplomantem
napInén. Ne viak z pohledu poétu provedenych experimentd a celkovému pfistupu ale zejména z hlediska zpracovani
ziskanych vysledkd. Ke kvalité prace nepfispiva ani zpracovani po strance gramatické (pfeklepy a gramatické chyby
vloZend anglicka slova atd.). Zhodnoceni dosazenych vysledk( neni Uplné presvédéivé. Na druhou stranu diplomant
prokazal, Ze je schopen pracovat se zdroji chemickych informaci a tyto informace uréitym zplisobem setadit. Prokazal
také, Ze je pfi chemickych experimentech schopen pracovat s analytickou pFesnosti. Jako nejvétsi pFinos prace vidim v
izolaci a identifikaci netistot, které pfi prvnim stupni vznikaji. Zajimavou informaci je i to, e reakce neprobiha bez
pFitomnosti zafeni, naopak reakce uspokojivé probihd za pfitomnosti polychromatického zéfeni. Dalf limitaci prace
je, Ze diplomant neuved| do experimentalni ¢asti prace experimenty, které provddél s izolovanou necistotou s cilem
Zjisténi ovlivnéni dal3iho stupné reakce, i kdy? se této problematice intenzivné vénoval.

Na zavér mohu konstatovat, Ze diplomant Bc. Vojtéch Simon, vypracoval diplomovu préci podle zadani a

doporucuji ji k obhajobé a hodnotim zndmkou: C
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