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	Komentáře k diplomové práci:

	Bakalářská práce Kateřiny Kočvarové pojednává o studiu reakčních podmínek vhodných pro přípravu purinových sloučenin obsahujících v poloze 9 stericky objemný a vysoce nepolární 1-adamantylový substituent. Lze se domnívat, že umístěním tohoto unikátního polycyklického uhlovodíku na N9 purinového skeletu by mohlo finálním sloučeninám přinést některé zajímavé vlastnosti ve vztahu k jejich možným biologickým účinkům. Jedná se zejména o zlepšení farmakokinetického profilu těchto látek. 

Jako první se slečna Kočvarová zaměřila na přímou alkylaci 2,6-dichlor-9H-purinu, a to jeho reakcí s předešle připraveným 1-(brommethyl)adamantanem. Vyzkoušeny byly tři reakce lišící se použitím různých činidel (uhličitan draselný a hydrid sodný), rozpouštědel a reakční teploty. Ani v jednom případě nebyl pozorován vznik očekávaného produktu. Z tohoto důvodu přistoupila autorka k přípravě 1-(jodmethyl)adamantanu, u něhož lze předpokládat vyšší alkylační schopnosti. Následně bylo provedeno několik reakcí lišících se opět použitým typem báze (hydrid sodný, Hünigova báze), vyzkoušena byla také aplikace katalyzátoru fázového přenosu, a sice tetrabutylamonium-fluoridu. Nicméně, žádná z provedených reakcí nevedla k požadovanému cíli. Proto provedla autorka pokus o zavedení 1-adamantylmethanolu na purinový skelet za podmínek Mitsunobova couplingu. V tomto případě byl vznikající produkt vyizolován, bohužel, strukturu této látky se doposud nepodařilo objastnit. 

Po předchozích nezdarech přistoupila autorka k zavedení dvou primárních aminů do polohy 6 purinového kruhu výchozího 2,6-dichlor-9H-purinu. Obě reakce proběhly dle očekávání a získané produkty byly plně strukturně charakterizovány. Poslední reakcí, která byla v rámci této bakalářské práce provedena, byl pokus o zavedení 1-adamantylmethanolu na N9 předešle připraveného 2-chlor-N-fenyl-9H-purin-6-aminu. Z provedené ESI-MS analýzy je patrné, že se v získaném produktu stále nachází přebytek trifenylfosfin-oxidu, který vzniká v průběhu Mitsunobova couplingu, a bude tak nutné jeho odstranění za použití sloupcové chromatografie. Přečištěný produkt bude poté opět podroben analýze ESI-MS.

Přestože se doposud nepodařilo zavést 1-adamantylový substituent do polohy 9 purinového skeletu, lze konstatovat, že velké množství reakcí, které slečna Kočvarová během řešení této bakalářské práce provedla, posunulo naše znalosti v oblasti chemie adamantanu zase o kousek dál. 

Závěrem bych rád uvedl, že slečna Kočvarová splnila zadání bakalářské práce, prokázala schopnost samostatně řešit úkoly z oblasti nepříliš oblíbené organické chemie, k práci přistupovala velice zodpovědně a v neposlední řadě s vysokým stupněm iniciativy, což dokládá její nepředstíraný zájem o tuto vědní disciplínu. 
 



	Otázky vedoucího bakalářské práce:

	K autorce nemám žádné otázky. 


V e Zlíně dne 29. května 2012
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