Véleményem Dr. Novak Zoltan ,,Uj reagensek és atmenetifém-katalizalt eljarasok fejlesztése
¢s alkalmazasa aromads €s heteroaromas vegyliletek szintézisében €s funkcionalizalasaban”

cim MTA doktori értekezésérol

Novak kolléga ezen munkdja 139 oldalon foglalja 6ssze az ELTE Kémiai Intézetében a
legutobbi 10 évben elért kutatdsi eredményeit, melyeket el6zdleg 29 folyoiratcikkben
publikalt. El6szor latvan a cimet kissé furcsallottam a fejlesztés sz6 alkalmazasat, mivel azt
nagyon ipari szemléletiinek gondoltam. Olvasvan a dolgozatot azutan hamar rajéttem, hogy
bar a gyodgyszeripari alkalmazhatosagra igen sok utalds van, azonban az itt leirt eredmények
valddi, s igen magas szinvonall alapkutatdsbol szarmaznak, hiszen ha belegondolunk, a

legeredetibbnek vélt Gtlet megvalositasa egy mar ismert kisérleti tény tovabbfejlesztése.

A dolgozat elsé 30 oldala irodalmi bevezetést, attekintést tartalmaz, elkiilonitve a sajat
eredmények mintegy 90 oldalatol. Ez az elkiilonités olyan szigoru, hogy kissé megneheziti az
munka olvasasat, hiszen a dolgozat egy rendkiviil 6tletgazdag, sokszini, sok tételbdl allo mii
Osszefoglalasa, ezért minden egyes tételnél vissza kell lapoznia az olvasénak az irodalmi
reziimére. A dolgozat végén egy 23 tételbdl allo tézisgylijteményben kaphatjuk meg Novak
Zoltan e mivének kvintesszencidjat. A disszertacid végén koriilbelill 250 irodalom van
beidézve, ami ugyan szép szamu, de a leirt kutatasok sokoldalisagahoz mérve teljesen korrekt
szam. Az értekezés kiilleme jo egyenstlyban van a belbecsével: még ilyen konyvészetileg is
értékes, nagyszerii kiviteli munkaval nem taldlkoztam a disszertaciok kozott, s szerkesztése,

tagolasa is példamutato.

Mivel a sajat eredményeket ismertetd fejezetben 23 eredménykorrdl értesiilhetiink, ezért gy

érzem, hogy a biradlonak nem tiszte ezek mindegyikének felsorolasa.

Az elsé fejezetben megismerhetjiik az arilkloridok Sonogashira-kapcsolasi reakcioit aktiv
szén hordozoéra levalasztott palladiumkatalizator alkalmazasaval. Végeztek-e olyan kvantitativ
analitikai vizsgdlatokat, melyek a Pd/C katalizator fémtartalmanak beoldédasat, a palladium-

mennyiség csokkenését kovették?

Nagyon jelentésnek tartom a fémszennyezOk szerepének vizsgalatat a Sonogashira-
reakcioban. Novak kolléga kideritette, hogy a réz katalizdtornak mar ppb nagysagrendii
palladiumszennyezddése teljessé teszi a reakcid konverzigjat. Emlékeztet ez az eredmény a

Nozaki-Hiyama-Kishi reakcié esetére, aminek kidolgozasaban Kishinek az a megfigyelése



valt fontossa, hogy a konverzidé erésen fiiggdtt az alkalmazott kromsd mindségétol, azaz
annak nikkeltartalmatol. Miota Nozaki javaslata alapjan megfeleld6 mennyiségli nikkel-
adalékot alkalmaznak, a reakcid elterjedtté valt. Szerintem a Novak-féle észlelet hasonld

jelentésegli lehet. Milyen idealis palladium-réz aranyt tudna javasolni e reakciora?

A reakcio-optimalas nagyon szép példajat olvashatjuk a Pd/C katalizalta Buchwald-Hartwig
reakcid vizsgalatanal. E disszertacio bovelkedik a minucioziusan kiegyensulyozott, optimalt
reakciokoriilményekben. Ezért igen alkalmasnak taldltam e tablazatok megtekintésére
buzditani egyes fiatal munkatarsaimat, akik, miutan végrehajtani probaltak egy kémiai
transzformaciot egy bizonyos reakciokoriilményt alkalmazva, s az nem ment, akkor
hajlamosak kijelenteni, hogy a transzformacié nem megvaldsithatd. A dolgozat 67. dbrdjan 15
foszfanligandum teljesitményét lathatjuk, s kozilik egy kivalik a kitlind konverzids
eredménnyel. Vajon mi lehet az oka e ligandum sikerének, hiszen a katalizalt reakcioban
résztvevé egyszerii vegyiiletek sztereokémiailag sem bonyolultak? A Pd/C-katalizdator
alkalmazasaval lecsékkenthet-e a szigoru 1 ppm-re a termékek palladiumtartalma? Mi a

véleménye a NaH- dimetil-szulfoxid bazisként valo alkalmazdsardl e reakcioban?

Mivel kisérletei jol igazoljak a kiilonbozé Pd/C katalizatorok egymastol eltéro hatékonysagat,

vajon nem volna-e létjogosultsaga egy sajat levalasztasi modszer kidolgozasanak?

Rendkiviil fontos ¢és uttord jellegi a Novak-féle metoxilezési eljaras kidolgozasa
arilhalogenidekre, hiszen az ilyen tipust vegyliletek rendkiviil elterjedtek a biologiailag aktiv

anyagok kozott.

Ugyancsak rendkiviil érdekes eredmény az ariljodidok rézkatalizalta trifluormetilezési
reakcidja is. 4 62. oldalon talalhato a reagens termogravimetrids gorbéje, mutatvan a

vegyiilet stabilitasat. Mivé bomolhat e reagens?
A B(OR)3 szerkezeti képletii vegyiiletek nem bordanok, hanem bordatok, azaz borat észterek.

A Kkatalitikus azid-alkin 1,3-dipolaris cikloaddicios click-reakcié szamara Novak kolléga
elséranguan miik6do 0j réztartalmu katalizatort fejlesztett ki. Mi is kiprobaltuk egy mintdjat, s

mi is kivalonak talaltuk. Kaphato-e valamilyen vegyszercégnél e vegyiilet?

Rendkiviil szellemes a vas hordozéra levalasztott réz katalizator hasznalata a click
reakcidban, hiszen magnes segitségével egyszeriien meg lehet szabadulni a katalizatort6l a
feldolgozas soran. Sajnos dimetil-formamidban alig miikddik e click-katalizator. Ugyanakkor

enaminonok és pirazolok eloallitasanal elonyos volt a DMF oldoszer.



Vajon van-e minderre magyardzat?

Nagyon tetszett szamomra az imidazilat tartalma arin-prekurzor kifejlesztése. AKi (szegény
kozép-eurdpai, poszt-KGST kutatd) mar fizetett Ki trifluormetanszulfonsav-szarmazék
szamlat, az fel és meg tudja becsiilni, hogy az imidazilat alkalmazdsa nagyon elegans és

rendkiviil olcso alternativa.

Erdekes vizsgalatokrol szamol be a dolgozat az aromas aldehidek és anilidek enyhe
korilmények kozott végrehajthato CH-aktivalasos oxidativ kapcsoldsi reakcidirdl. Az igen
sokoldalian tanulmanyozott reakciotipus fontos aminobenzofenon szarmazékok egyszerii
szintézis¢hez vezet. Van-e gyakorlati alkalmazhatosdaga a méregdraga fluorfenilboranokna a

bortrifluorid-éterattal szemben?

Iminobenzoxazinok és kromenokinolinok jodoniumsok segitségével kivaltott rézkatalizalt
szintézisének mechanisztikus vizsgalataval foglalkozik a kovetkezé fejezet. Milyen

biologiailag aktiv vegyiiletek eloallitasara lehetnek alkalmasak e reakciok?

Igen alapos vizsgalatokat végeztek a diarilpirazolok 1j, igen enyhe koriilmények kozott
diariljodoniumsok segitségével végrehajthatd N-arilezése teriiletén, mely uttord jelleglinek

mondhaté munka.

A jodoniumsodk szintetikus felhasznalasanak szép példdjat lathatjuk indolszarmazékok,
acetanilidek ¢és arilkarbamidok 1j trifluoretilezési reakcidinak ismertetésénél. Vajon a
modszerek alkalmasak lehetnek-e nagyobb szénatomszamu, perfuoralkilcsoportok hasonlo

bevitelére is, fluoros vegyiiletek eléallitasa céljabol?

crer

Osszefoglalot talalhatunk. Mivel a munka birdlatanak megirasakor igyekeztem mindegyiket
megismerni, ezért csak azt mondhatom hogy mindegyik 1j, elérevivd, gyakran széles korben

felhasznalhato kivalo sajat eredményeket ismertet.

Novak Zoltan ezen Osszefoglald munkaja a Szerzének egy szép sorozat megvalositott,
alaposan kidolgozott elsérangi Otletének  ismertetése, melyeket Osszefog az aromads
az aromas kémidban milyen durva reakciokoriilményeket engedhenek meg maguknak a
kémikusok, a vegyiiletek stabilitdsa és lomha reakciokészsége miatt. Novdk Zoltan e
munkdjaban azt bizonyitotta be, hogy kivalé otletekkel ezen lehet valtoztatni, azaz enyhébb

reakciokoriilmények is alkalmazhatok, azaz Novak kollega egy gentlechemist. Ugyanakkor a



dolgozat olvastan azt is megallapithatjuk, hogy a mindenkori Novak-csoport minden
bizonnyal igen jol iranyitott volt, ezért a csapatmunka eredményei igen magas szinvonaltak.
Bér engem foleg e dolgozat véleményezésére kértek fel, de megnéztem: Novak kollega
vezetése mellett 10 doktorandusz szerzett abszolutériumot, akik koziil nyolcan fokozatot is

kaptak.

Osszefoglalva: Novik Zoltan akadémiai doktori disszerticidja egy rendkiviil tehetséges,
invenciozus iskolateremto kutato eredményeinek sorat mutatja be, mely munka mennyisége és
minosége veleményem szerint minden szempontbol kivaloan megfelel az MTA doktori cim
megszerzeséhez sziikséges kovetelmenyeknek. A mii valamennyi tézisét elfogadom uj
tudomanyos eredménykent. Mindezért a dolgozat nyilvanos vitira bocsdtasat, és sikeres

megvédése esetén az akadémiai doktori cim odaitélését erdsen javaslom és tamogatom.
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