Opponensi vélemény

Balogh J4nos ,Ferrocéntartalmu biokonjugitumok el6allitisa honiogén-katalitikus
karbonilezéssel”

Balogh Janos ,Ferrocéntartalmi biokonjugatumok eléallitasa homogén-katalitikus
karbonilezéssel” cimmel készitett doktori értekezést. A dolgozatban 139 oldal terjedelemben foglalja
Ossze az elért erédméﬁyeket. A jelolt kutatasait a Pannon Egyetem Kémiai Intézetének Szerves
Kémiai Tanszékén végezte Skodané Dr. Féldes Rita laboratériumaban. A munka jol illeszkedik a
laboratoriumban folyd korabbi kutatasi irdnyokhoz. A dolgozathoi csatolva megtalalhato a Jeldlt
eddigi munkajabol sziiletett, a dolgozathoz legszorosabban kapcsolodo kﬁzlemények- listaja.
Eredményei a Tetrahedron Letters, Journal of Organometallic Chemistry, Synthetic Communications
és a Euwropean Journal of Organic Chemistry c. foly6iratokban keriiltek publikélasra. A
publikaciokban talalhaté legfontosabb eredményekre épiil a Jelolt értekezése. A szintetikus munka
soran alkalmazott eljardsok, a szerkezet meghatdrozashoz hasznalt vizsgalati médszerek korszeriiek
és megfelelnek az adott kutatasi teriilet alapos vizsgalatahoz. |

Balogh J4nos értekezése harom 6 részbél ll. A dolgozat irodalmi 6sszefoglaljaban 40 oldal
terjedelemben, alaposan, érthetben és lényegretéréen mutatja be a ferrocénkémia teriiletéhez
kapcsolodé legfontosabb informaciokat, valamint a kobalt- és palladium-katalizdlt karbonilezési
reakciok irodalmi hatterét. Ezt kovetden a jelslt 41 oldalon sajat eredményeit ismerteti és értékeli a
dolgozat mdsodik fejezetében. Az eredmények targyaldsat kovetben a kisérletek leirasa és az
eldallitott anyagok analitikai adatai taldlhatoak. A dolgozat rovid 6sszefoglaldssal és 146 hivatkozést
tartalmazo irodalomjegyzékkel zarul. Az irodalmi hivatkozasok megfeleléek és azok formatuma a
publikicids kdvetelményeknek is megfelel.‘ A dolgozat fiiggelékként tartalmazza a Jelslt munkdjanak

téziseit valamint publikécios listajat magyar és angol nyelven |

A doktori dolgozat tudomanyos szempontbdl a kovetkezd értékes eredményeket tartalmazza:

1. BEljarast dolgozott ki jod-ferroceén L-arginin-metilészterrel'vaiamit N-benzoil-L-arginin-
etilészterrel torténé palladium-katalizalt aminokarbonilezési reakcidjara.

2. Vizsgalatai sordn a Jeldlt megallapitotta, hogy a reakciokbdl féleg triacil szarmazékok
nyerheték, tovabba a diacil szdrmazékok el6allitasat is megoldotta védbesoporttal ellatott
arginin felhasznalasdval.

3. Az eldallitott Gj ferrocén tartalmi molekuldk szerkezetét spektroszkopiai vizsgalatokkal
igazolfa. | 7

4. Sikeresen valdsitotta meg szteranvazas jod-alkének kalkgnvézas ferrocén tartalmu

aminokkal t6rténé palladium-katalizalt Aatalakitdsat. A szelektiv reakcidkban 1



ferrocéntartalmi  szteranvazas vegyiiletet Allitott eld, melyek szerkezetét NMR
vizsgalatokkal, és egy esetben egykristaly rontgendiffrakcids méréssel is igazolta,

5. Vizsgalta az etil-diazoacetat és ferrocenil-iminek dikobalt-oktakarbonil jelenlétében
kivite_lézett reakcidjat, kﬁlﬁnﬁs tekintettel az iminek szerkezetére, a hémérsékletre, a CO
nyomdsra és az alkalmazott olddszerre. Megallapitotta, hogy vart [2+2] cikloaddicids
reakciot kovetden az intermedierek ferrocenil-metilidén-malonsav szarmazékokka
alakulnak. A reakciokoriilmények megviltoztatisaval szamos imin szarmazek esetében
sikeresen éllitotta el6 a kivant ferrocenil—ﬁ-laktémokat.

6. A ferrocenil-iminek kobaltkatalizalt karbonilezési reakcidinak vizsgalata soran olyan
reakciokoriilményeket dolgozott ki, amellyel az iminek hetero Diels-Alder reakcidjaval

tetrahidropirimidin-4-on szarmazékok allithatok elo.

A dolgozatban a Jelslt altal megfogalmazott téziseket elfogadom. A dolgozatban bemutatott
eredmények bemutatisa és értékelése magas szinvonalu, a kozolt adatok értékelése jol kidolgozott,
az eredményekbdl levont kovetkeztetések logikusak és helytalloak. A doktori dolgozat kiilsé
megjelendse, felépitése a formai kdvetelményeknek teljes mértében megfelel. Az értekezés stilusa
kivalo, a mondanivald megfogalmazasa érthetd és vilagos. Az &brak olvashatéak, informativak és a
szovegben csak elvétve talalhatdak eliitések és helyesirasi hibak. Csak néhany apr6 hibat emlitenék:
30. oldal 5.sor: 17¢-etinil-dsztradiolbol, 53. oldal utolso sor 2. tabldzat helyett 1. tiblazat; 58.oldal,
2. bekezdés 7. sor vékonyréteg-kromatografias; 80.oldal utolsé bekezdés 4.sor: ...nyoméson 24
oran...; 79.oldal 2.12 abra: a 91-bdl keletkezé enolét 6t vegyértékii szenet tartalmaz; 84.oldal utolsé

sor: tetrahidropirimidin-4-on; 87.oldal: utols6 sor (76i-I);
A biraléban a dolgozat tartalmaval kapcsolatosan az alabbi kérdések meriiltek fel:

1. Mivel magyarazhatd a szabad imino csoporttal rendelkezd, két ferrocenoil egységet
tartalniazé arginin szdrmazékok (67) nagyobb érzékenysége és instabilitisa a triacilezett
termékekhez képest?

2. Meglepd moédon a 72a aril-triflatot nem sikerdilt kapcsoldsi reakcidba vinni. Mi lehet a
csokkent reaktivitiasnak az oka? A katalitikus ciklus melyik 1épésénél allhat le a reakcid?
Keletkeznek-e mas termékek a reakcié sordan? A 72a vegyiileten elvégezhetd-e mas
"keresztkapcsolasi reakcio?

3. A p-laktamok el6allitasara iranyuld optimalasi kisérletek dapjén megallapithato, hogy az etil-
diazoacetat és a ferrocenil-imin ardnyanak novelése kedvezden hat a B-laktam képzc’idésére.
Az etil-diazoacetat mennyiségének novelésével azonban az EDA:Co,(CO)s arany is véltozik.

Lehet-e ennek hatasa a p-laktam képzddésére?



4. A ferrocenil iminek (76) a dolgozatban hol szin, hol anti aliasban szerepelnek az abrdkon.
Van-e ennek jelentdsége az atalakitasokban?

5. Eléallithaték-e a pirimidinon vézas vegyliletek 78 ferrocenil-metilidén-malonsav
szarmazékokbdl kiindulé reakcioban? )

6. Mivel magyardzhat6, hogy csak a metilén egységet tartalmazé Fc-CH=N-CH-R Schiff
bazisok esetében keletkeznek a 88, 89 pirim_id.inon vazas vegyiiletek? Mi a CH; csoport

szerepe?

Osszegzésként elmondhatd, hogy a doktori dolgozat jo felépitésii, szerkesztésii, fogalmazasa
érthetd, vildgos lényegre tor6. Az értekezés tartalma és az eredmények bemutatisa egyarant
alatimasztjak a Jelolt jartassagat a homogén katalizis és a szerves szintetikus kémia teriiletén. Az
opponensi véleményben foglaltak alapjan az értekezést nyilvanos vitdra bocsathaténak tartom, az

értekezés elfogadasat és eredményes védés esetén a PhD cim odaitélését javasolom.
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