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reakce 3-aminochinolinu-2,4-dionu s thiomočovinou a thiokyanatem draselným. Účinná syntéza 3-thioxo-2,6-dihydroimidazochinazolin-5-onů.

Diplomová práce Ondřeje Rudolfa navazuje na oblast výzkumu chinolindionových derivátů, kterými se tým kolem prof. Kláska zabývá již dlouhou dobu. Teoretická část práce je zpracována vcelku přehledně a smysluplně s odkazy na primární literaturu. V praktické části se, v souladu se zadáním, zabývá v prvé řadě studiem reaktivity derivátů 3-aminochinolin-2,4-dionů 1 s thiomočovinou a s thiokyanatanem draselným. S oběma reaktanty provedl devět reakcí s různě substituovanými výchozími látkami 1. Připravené látky byly vesměs charakterizovány IR a MS spektry, bodem tání a elementární analýzou. Pro vysvětlení hlavních přeměn vždy navrhuje přijatelný reakční mechanismus. U vybraných tří látek 5d, 5i, 6a testoval autor jejich biologické účinky na dvou bakteriích (Staphylococcus aureus, Escherichia coli) a na kvasince Sacchoromyces cerevisiae. Dále bylo vybráno ještě sedm sloučenin 5d, 5e, 5f, 5i, 6a, 7g a 7h k testování inhibice enzymů. Výsledky testování biologické aktivity vybraných látek neprokázaly téměř žádnou inhibiční aktivitu testovaných látek vůči třem typům mikroorganismů, dvěma protein kinasam (CDK2/E, Abl) ani vybraným buněčným liniím, což však samozřejmě není vinou diplomanta, ale pouze důsledkem faktu, že použité typy sloučenin nejsou výrazně účinné. Práce je uceleným přínosem k dlouhodobě studované problematice a popsané reakce umožňují přípravu nových potenciálně využitelných heterocyklických sloučenin. Domnívám se, že autor splnil zadání diplomové práce a doporučuji jeho práci k obhajobě.
K práci mám následující připomínky:
Autor se napříč celou prací dopouští chyb v (ne)uvádění mezer mezi číselnými hodnotami a příslušnými jednotkami nebo v případě textu a odkazu na literaturu. Text v této podobě nevyhovuje uznávanému standardu a doporučuji prostudovat Chem. Listy 2005, 99, 250-257. 

Grafická stránka práce je průměrná, oceňuji např. barevné provedení fotografií biologických testů. Doporučil bych však větší pečlivost při malování vzorců – autor ledabyle deformuje vazebné úhly a nedodržuje design používaných cyklických sloučenin (např. str. 29). 
Dále by bylo vhodné sjednotit druh písma u názvů mikroorganismů, doporučuji tyto názvy uvádět kurzívou (str. 13) a dále doporučuji se držet seznamu zkratek, kde je uvedeno (G)+ a (G)-, přičemž v práci jsou uvedeny všechny možné varianty. Zkratku PTSA chápu jako p-toluensulfonovou kyselinu, pro niž se však obecně používá symbolu p-TSA. 
V práci se vyskytuje řada gramatických a formálních chyb, z čehož jsem usoudil, že text neprošel dostatečnou korekturní úpravou. 

Jelikož diplomant zpracovával svou práci na Ústavu chemie, kde působím také já, mohu potvrdit, že řešení zadanému problému věnoval značné úsilí.

Otázky k zodpovězení:

1. V Tab. 1 na str. 20 autor uvádí u thiokyanatanu draselného tři hodnoty teploty tání s indexy K, L, M. Co tyto indexy vyjadřují?

2. Z výchozí látky 1h jste provedli dva experimenty. Reakcí s KSCN jste získali sloučeninu 7h, ale při reakci s thiomočovinou jste získali produkt, který není totožný s látkou 7h. Co jste tedy získali?
3. V experimentální části str. 46 máte napsáno, že 1H a 13C NMR spektra byla měřena v Pardubicích a jsou uváděna v ppm, ale v charakteristikách látek není uveden ani jediný výpis z těchto spekter. Máte pro tuto skutečnost rozumné vysvětlení?
4. V Tab. 9 na str. 45 uvádíte výsledky testů biologické aktivity vybraných sloučenin. V žádné části práce však není uveden význam zkratek buněčných linií K-562 a MCF7. Prosím tedy o objasnění těchto termínů. 
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