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twhDw!a 
 
streda, 8. Ƨǵƴ нлмс 

11.30 - 12.00 wŜƎƛǎǘǊłŎƛŀ ǵőŀǎǘƴƝƪƻǾ 

12.00 - 12.45 Obed 

 tǊŜŘǎŜŘŀƧǵŎƛΥ aŀǊǘƛƴƪƻǾł aΦ ŀ Gonda J. 

13.00 - 13.30 hǘǾƻǊŜƴƛŜ ƪƻƴŦŜǊŜƴŎƛŜΥ ǇǊƝƘƻǾƻǊ ŘŜƪŀƴŀ tC ¦tW~, doc. {ŜƳŀƴƛǑƛƴŀ 

G., prof. Kristiana P. a doc. Martinkovej M. 

13.30 - 14.00 Gonda J.Σ aŀƭƛƶłƪ 5.Σ ¢ŀƪłŎǎƻǾł a.Σ 9ƭŜőƪƻ W., Baur AΦΣ aŀǊǘƛƴƪƻǾł 

M.Υ ±ȅǳȌƛǘƛŜ ώоΣоϐ-ƘŜǘŜǊƻǎƛƎƳŀǘǊƻǇƴȇŎƘ ǇǊŜǑƳȅƪƻǾ Ǿ ǎȅƴǘŞȊŜ 

ǇǊƝǊƻŘƴȇŎƘ ƭłǘƻƪ 

14.00 - 14.45 Toma ~.Υ 2ƻ Ȋ ƴƻǾǑŜƧ ƭƛǘŜǊŀǘǵǊȅ ȊŀǳƧŀƭƻ ǇŜƴȊƛƻƴƻǾŀƴŞƘƻ ƻǊƎŀƴƛƪŀ 

14.45 - 15.15 tǊŜǎǘłǾƪŀ 

15.15- 15.45 Babjak M.Σ YƻƽǑ t.Σ aŀǊƪƻǾƛő a., Lopatka P., Gracza T.: 

AlterƴŀǘƝǾƴŜ ȊŘǊƻƧŜ ƻȄƛŘǳ ǳƘƻƯƴŀǘŞƘƻ ǇǊŜ tŘ-ƪŀǘŀƭȅȊƻǾŀƴŞ 

ƪŀǊōƻƴȅƭŀőƴŞ ǊŜŀƪŎƛŜ 

15.45 - 16.15 ~ŜōŜǎǘŀ w.Υ {ǘŜǊŜƻǎŜƭŜƪǘƝǾƴŜ ŘƻƳƛƴƻ ǊŜŀƪŎƛŜ ƛƴƛŎƛƻǾŀƴŞ /ǳ-katalyzo-

ǾŀƴȇƳƛ ƪƻƴƧǳƎƻǾŀƴȇƳƛ ŀŘƝŎƛŀƳƛ 

16.15 - 16.45 YƴƛŜȌƻ L.Υ {ǘŜǊŜƻǎŜƭŜƪǘƝǾƴŀ ǎȅƴǘŞȊŀ όмҦоύ-C-disacharidov  

18.00 {ƭłǾƴƻǎǘƴł ǊŜŎŜǇŎƛŀ Ǿ 5ƻƳŜ ǳƳŜƴƛŀΣ aƻȅȊŜǎƻǾŀ сс 

    

ǑǘǾǊǘƻƪΣ 9. Ƨǵƴ нлмс 

 tǊŜŘǎŜŘŀƧǵŎƛΥ LƳǊƛŎƘ WΦΣ DƻƴŘŀ WΦΣ aŀǊǘƛƴƪƻǾł aΦ 

9.00 - 9.30 Liptaj T.Υ baw Ǿ ƻǊƎŀƴƛŎƪŜƧ ŎƘŞƳƛƛ 

9.30 - 10.00 tŜǘǊǳǑ [ΦΣ tŜǘǊǳǑƻǾł a.Σ tǊƛōǳƭƻǾł ..Σ {ƳǊǘƛőƻǾł I.: 

GlykozȅƭƴƛǘǊƻƳŜǘłƴȅ - ǇǊƝǇǊŀǾŀΣ Ǿƭŀǎǘƴƻǎǘƛ ŀ ǾȅǳȌƛǘƛŜ ƴŀ ǎȅƴǘŞȊǳ 

ƎƭȅƪƻƳƛƳŜǘƝƪ 

10.00 - 10.15 tǊŜǎǘłǾƪŀ 

10.15 - 10.45 Putala M.Σ YƛŎƪƻǾł !., Kerner L.Σ aƛǑƛŎłƪ w.Υ /ƘƛǊƻǇǘƛŎƪŞ 

ŀȊƻōŜƴȊŞƴƻǾŞ ǇǊŜǇƝƴŀőŜ ǎ ōƛƴŀŦǘŀƭŞƴƻǾȇƳ ǎƪŜƭŜǘƻƳ 
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10.45 - 11.15 aŀǊǘƛƴƪƻǾł aΦ, Stankovł Y.Σ WŀŎƪƻǾł 5.Σ CŀōƛǑƝƪƻǾł a., aŜȊŜƛƻǾł 

E., Gonda J.Υ .ƛƻŘƛǾŜǊȊƛǘŀ ǎŦƛƴƎƻƛŘƴȇŎƘ ōłȊ ŀ ƛŎƘ ǎǘŜǊŜƻƪƻƴǾŜǊƎŜƴǘƴł 

ǎȅƴǘŞȊŀ  

11.15 - 11.30 tǊŜǎǘłǾƪŀ 

11.30 - 12.00 Yǳőŀ YΦΣ {ŜŘƭłőŜƪ aΦΣ {ƻǳƪǳǇ hΦΥ /ŜƴǘǊǳƳ ōƛƻƳŜŘƛŎƝƴǎƪŞƘƻ 

ǾȇȊƪǳƳǳ ς ȊłƪƭŀŘƴȇ ǾŜǊǎǳǎ ŀǇƭƛƪƻǾŀƴƝ Ǿȇzkum 

12.00 - 12.30 Imrich J.Υ bƻǾŞ ŀƪǊƛŘƝƴȅ ŀƪƻ 5b!-ƛƴǘŜǊƪŀƭłǘƻǊȅ ŀ ŀƴǘƛǘǳƳƻǊƻǾŞ ƭłǘƪȅ 

12.30 - 13.00 Walko M.Υ aƻƭŜƪǳƭƻǾŞ Ȋƴŀőƪȅ ǇƻǳȌƛǘŞ ǇǊŜ ǑǘǵŘƛǳƳ ŀ ŀǇƭƛƪłŎƛŜ 

ǇǊƻǘŜƝƴƻǾ 

13.00 - 14.00 Obed 

14.30 ±ȇƭŜǘ Řƻ ±ŜƯƪŜƧ ¢ǋƴŜ ǎǇƻƧŜƴȇ ǎ ƻŎƘǳǘƴłǾƪƻǳ ǾƝƴ ŀ ǾŜőŜǊƻǳ 

  

piatok, 10. Ƨǵƴ нлмс 

 tǊŜŘǎŜŘŀƧǵŎƛΥ ²ŀƭƪƻ aΦ 

9.00 - 9.20 ¢ǾǊŘƻƶƻǾł aΦ, Gonda J.Υ bƻǾŞ ŎƘƛǊłƭƴŜ ʰ-ŀ ʲ-aminokyseliny ako 

ƻǊƎŀƴƻƪŀǘŀƭȅȊłǘƻǊȅ Ǿ ŀǎȅƳŜǘǊƛŎƪȇŎƘ ŀƭŘƻƭƻǾȇŎƘ ǊŜŀƪŎƛłŎƘ  

9.20 - 9.40 .ǳŘƻǾǎƪł M.Υ {ǇƛǊƻŎȅƪƭƛȊŀőƴŞ ǊŜŀƪŎƛŜ ŀ ŀƴǘƛǇǊƻƭƛŦŜǊŀőƴł ŀƪǘƛvita 

ƛƴŘƻƭƻǾŞƘƻ ŦȅǘƻŀƭŜȄƝƴǳ ōǊŀǎƛƴƝƴǳ ŀ ƧŜƘƻ ŘŜǊƛǾłǘƻǾ 

9.40 - 10.00 IŀƳǳƯŀƪƻǾł S.Υ {ȅƴǘŞȊŀ ŀ ōƛƻƭƻƎƛŎƪł ǵőƛƴƴƻǎǙ ƴƻǾȇŎƘ 

ǘŀƪǊƝƴκŀƪǊƛŘƝƴ-ƪǳƳŀǊƝƴƻǾȇŎƘ ƭƛƎŀƴŘƻǾ 

10.00 - 10.20 tǊŜǎǘłǾƪŀ 

10.20 - 10.40 Janovec L.Υ {ȅƴǘŞȊŀ ŀ ōƛƻƭƻƎƛŎƪł ŀƪǘƛǾƛǘŀ ŀƪǊƛŘƛƴ-3,6-diyl 

ƛƳƛŘŀȊƻƭƛŘƛƴƽƴƻǾ 

10.40 - 11.00 .Ŝőƪŀ aΦ, ±ƛƭƪƻǾł aΦ, Imrich J.Υ ±ȅǳȌƛǘƛŜ ƳǳƭǘƛƧŀŘǊƻǾŜƧ baw ƴŀ 

ǎǘŀƴƻǾŜƴƛŜ ǑǘǊǳƪǘǵǊȅ ƴƻǾȇŎƘ ŀƪǊƛŘƝƴƻǾȇŎƘ ŘŜǊƛǾłǘƻǾ 

11.00 - 12.00 Obed  
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VYUĢITIE [3,3]-HETEROSIGMATROPNħCH PREĠMYKOV 

V SYNT£ZE PRĉRODNħCH LĆTOK 
  

Gonda Jozef, MaliŔ§k D§vid, Tak§csov§ Margar®ta, Eleļko J§n, Baur Andrea, 

Martinkov§ Miroslava 

 
Univerzita P. J. Ġaf§rika, Pr²rodovedeck§ fakulta, Đstav chemickĨch vied, Katedra organickej  

ch®mie, Moyzesova 11, 041 67 Koġice, e-mail: jozef.gonda@upjs.sk 

 

SacharidovĨmi templ§tmi kontrolovan® [3,3]-heterosigmatropn® preġmyky boli 

vyuģit® v stereoselekt²vnej synt®ze niektorĨch pr²rodnĨch l§tok a pokroļilĨch 

imtermedi§tov ako napr. polyox²nov, laktacyst²nu, salinosporamidu A, 

polyhydroxylovanĨch indolizid²nov a pyrolizid²nov (Sch®ma 1-6). 

 

Sch®ma 1. Stereoselekt²vna synt®za uracil- a tym²n-(3-epi)polyox²nu C 

 

 
 

Sch®ma 2. Stereoselekt²vna synt®za (5S)-5-C-alkyl-b-l-lyxo-hexofuran·z 

 

 
 

Sch®ma 3. Stereoselekt²vna synt®za pokroļil®ho intermedi§tu pre pr²pravu (+)-

lactacyst²nu 
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Sch®ma 4. Stereoselekt²vna synt®za pokroļil®ho intermedi§tu pre pr²pravu 

salinosporamidu A 
 

Sch®ma 5. Stereoselekt²vna synt®za polyhydroxylovanĨch indolizid²nov  
 

 
Sch®ma 6. Stereoselekt²vna synt®za novĨch C-7a vetvenĨch pyrolizid²nov 
 

Tento pr²spevok vznikol s podporou projektov: VEGA 1/0168/15, VEGA 1/0398/14, 

APVV-14-0883 a VVGS. 
 

Literat¼ra: 

1. Gonda, J.; Martinkov§, M.; Baur. A. A short stereoselective synthesis of protected 
uracil 3'-epi-polyoxin C. Tetrahedron: Asymmetry 2011, 22, 207ī214. 

2. Gonda, J.; MaliŔ§k, D.; Kov§ļov§, M.; Martinkov§, M.; Walko, M. 

A diastereoselective C-C bond formation at C-5 of D-gulose. A convenient approach 

to (5S)-5-C-alkyl-ɓ-L-lyxo-hexofuranoses. Tetrahedron: Asymmetry, 2013, 24(23), 

1514-1519. 

3. Gonda, J.; MaliŔ§k, D.; Kov§ļov§, M.; Martinkov§, M. A convenient approach to an 

advanced intermediate for (+)-lactacystin synthesis. Tetrahedron Lett., 2013, 54(49), 

6768ï6771. 

4. Eleļko, J.; Gonda, J.; Martinkov§, M.; Vilkov§, M. Contribution to the synthesis of 

polyhydroxylated indolizidines starting from sugar isothiocyanates. Tetrahedron: 

Asymmetry, 2016, 27, 346ï351. 

5. Takacsov§, M.; Ļonkov§, M.; Martinkov§, M.; Gonda, J. Convenient approach to an 

advanced intermediate for salinosporamide A synthesis. Tetrahedron: Asymmetry, 

2016, 27, 369ï376. 
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ĻO Z NOVĠEJ LITERATĐRY ZAUJALO PENZIONOVAN£HO 

ORGANIKA  

 
Toma Ġtefan 

 

Univerzita Komensk®ho v Bratislave, Pr²rodovedeck§ fakulta, Katedra organickej ch®mie,  

Mlynsk§ dolina, Ilkoviļova 6, 842 15 Bratislava, e-mail: toma@fns.uniba.sk 

 

Predmetom mojej predn§ġky bud¼ niektor® novinky z literat¼ry, ktor® ma 

v poslednĨch rokoch zvl§ġŠ zaujali. V predn§ġke bud¼ nielen pr²klady z organickej 

ch®mie, ale aj z inĨch oblast² - ako emeritnĨ profesor nemus²m svoj zrak koncentrovaŠ 

iba na veci ktor® s¼visia s grantovĨmi projektmi. 

Na uk§ģku uvediem iba niekoŎko pr²kladov, ktor® m¹ģu zaujaŠ aj organikov. 

Najstarġ²m liekom proti rakovine je cis-platina, lenģe rakovinov® bunky zaļ²naj¼ byŠ na 

Ŕu rezistentn® a preto s¼ potrebn® nov® lieky. Potenci§lnych lieļiv je veŎa, aj na b§ze 

organokovovĨch zl¼ļen²n, ale existuj¼ aj jednoduchġie pr²stupy. ĐļinnĨm liekom je j·d 

anal·g cis-platiny, alebo lieļivo kombinuj¼ce cis-platinu s aspir²nom1,2. 

 
 

Extrakciu r¹znych pr²rodnĨch l§tok z pevn®ho materi§lu. Je moģn® podstatne zlepġiŠ 

pomocou dom§ceho k§vovaru3. 

 

 
 

KtokoŎvek z n§s ļo by robil reakcie s GrignardovĨmi ļinidlami, alebo dokonca s 

organo-l²tnymi ļinidlami by sa vyvaroval vody. Ukazuje sa vġak, ģe tak®to reakcie sa daj¼ 

robiŠ aj vo vode, lepġie povedan® na vode4. 
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Kaģd§ publik§cia tĨkaj¼ca sa novĨch syntetickĨch postupov m§, resp. by mala maŠ 

ļasŠ dokumentuj¼cu na ak® substr§ty sa d§ pouģiŠ a dokumentuj¼cu efekt²vnosŠ 

n§jden®ho postupu. Doteraz sa to robilo tak, ģe sa reakcia sk¼ġala na r¹znych, ġpeci§lne 

pripravenĨch substr§toch. Ned§vno t¼to metodiku podstatne zjednoduġil Glorius5,6. 

Jeho met·da hodnotenia reakcie by sa dala naznaļiŠ nasledovne: 

 

 

 

 

Literat¼ra: 

1. Maryo, T.; Pillozzi, S.; Hrabina, O.; Kasparkova, J.; Brabec, V.; Arcangeli, A.; 

Bartoli, G.; Severi, M.; Lunghi, A.; Totti, F.; Gabbiani, C.; Quirora, A.G.; Messori, 

L. Dalton Trans. 2015, 44, 14896 ï 14905. 

2. Cheng, Q.; Shi, H.; Wang, H.; Min, Y.; Wang, J.; Liu, Y. Chem. Commun. 2014, 50, 

7427 -7430. 

3. Just, J.; Deans, B. J.; Olivier, W. J.; Paull, B.; Bissember, A. C.; Smith, J. A. Org. 

Lett. 2015, 17, 2428 ï 2434. 

4. Cicco, L.; Sblendorio, S.; Mansueto, R.; Perna, F.M.; Salomone, A.; Florio, S.; 

Capriati, V.; Chem. Sci. 2016, 7, 1192-1199. 

5. Collins, K. D.; Glorius, F. Acc. Chem. Res. 2015, 48, 619 ï 627. 

6. Collins, K. D.; Glorius, F. Nat. Chem. 2013, 5, 597-601. 
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ALTERNATĉVNE ZDROJE OXIDU UHOōNAT£HO PRE  

Pd-KATALYZOVAN£ KARBONYLAĻN£ REAKCIE 
  

Babjak Matej, Ko·ġ Peter, Markoviļ Martin, Lopatka Pavol, Gracza Tibor 

 
Slovensk§ technick§ univerzita v Bratislave, Fakulta chemickej  

a potravin§rskej technol·gie, Đstav organickej ch®mie, katalĨzy a petroch®mie, 
Oddelenie organickej ch®mie, Radlinsk®ho 9, 812 37 Bratislava, e-mail: tibor.gracza@stuba.sk 

 

"Trvalo udrģateŎnĨ rozvoj" sa stal jednĨm z najhor¼cejġ²ch pojmov 21.-ho storoļia. 

D¹leģitĨm aspektom modernĨch syntetickĨch met·d je ¼ļinnosŠ reakcie a zamedzenie 

vzniku odpadov. V tomto kontexte, metodiky zaloģen® na vyuģit² domino reakci² a/alebo 

ñflowò chemickĨch reakci² predstavuj¼ vysoko ¼ļinn® strat®gie pre synt®zu zloģitĨch 

organickĨch zl¼ļen²n. Pal§diom katalyzovan® karbonylaļn® reakcie v domino procesoch 

predstavuj¼ ¼ļinnĨ syntetickĨ n§stroj na pr²pravu r¹znych karbonylovĨch zl¼ļen²n ako 

s¼ karboxylov® kyseliny, estery, lakt·ny, amidy, ket·ny a aldehydy.  

 

 
 

V predn§ġke bud¼ prezentovan® alternat²vne1-3 zdroje oxidu uhoŎnat®ho ako n§hrady 

za toxickĨ plyn a ich aplik§cie v Pd-katalyzovanĨch karbonylaļnĨch reakci§ch pri synt®-

zach biorelevantnĨch zl¼ļen²n a pr²rodnĨch l§tok.4,5  

 

(Za finanļn¼ podporu patr² poŅakovanie autorov SlovenskĨm grantovĨm agent¼ram 

VEGA, projekt ļ. 1/0488/14 a APVV projekt ļ. APVV-14-0147.) 

 

Literat¼ra: 

1. Babjak, M.; Caletkov§, O.; ńuriġov§, D.; Gracza, T. Synlett 2014, 25, 2579-2584. 

2. Babjak, M.; Markoviļ, M.; Kandr²kov§, B.; Gracza, T. Synthesis 2014, 46, 809-816. 

3. Markoviļ, M.; Lopatka, P.; Ko·ġ, P.; Gracza, T. Org. Lett. 2015, 17, 5618-5621. 
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5. Markoviļ, M.; Lopatka, P.; Ko·ġ, P.; Gracza, T. Synthesis 2014, 46, 817-821.   
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STEREOSELEKTĉVNE DOMINO REAKCIE INICIOVAN£ 

Cu-KATALYZOVANħMI KONJUGOVANħMI ADĉCIAMI 

  
Ġebesta Radovan 

 
Univerzita Komensk®ho v Bratislave, Pr²rodovedeck§ fakulta, Katedra organickej ch®mie,  

Mlynsk§ dolina, Ilkoviļova 6, 842 15 Bratislava, e-mail: radovan.sebesta@fns.uniba.sk 
 

Enol§ty, ktor® vznikaj¼ enantioselekt²vnymi, Cu-katalyzovanĨmi ad²ciami 

GrignardovĨch ļinidiel na Michaelove akceptori s¼ vhodn® na reakcie s im²nmi a ich 

ekvivalentmi.1 Ned§vno sme zistili, ģe tak®to enol§ty reaguj¼ aj s aktivovanĨmi alk®nmi 

a karb®niovĨmi i·nmi. Reakcie prebiehali dobre s tropyliovĨm, 1,3-benzoditioliovĨm, 

a dianizylmetĨliovĨm i·nom.2  
 

 
 

Ferrocenyl fosf§n-karb®nov® ligandy katalyzuj¼ domino reakciu pozost§vaj¼cu 

z konjugovanej ad²cie GrignardovĨch ļinidiel na nenasĨten® lakt·ny s n§slednou 

reakciou s aktivovanĨmi alk®nmi.3 

 

 
 

Hydrozirkon§cia alk®nov poskytuje organozirkoniļit® zl¼ļeniny, ktor® m¹ģu sl¼ģiŠ 

ako nukleofily v Cu-katalyzovanĨch konjugovanĨch ad²ci§ch. Vznikaj¼ce Zr-enol§ty s¼ 

menej reakt²vne a teda reaguj¼ najmª s elektrofilnejġ²mi ļinidlami, napr²klad alk®nmi s 

dvomi akceptornĨmi skupinami alebo niektorĨmi karb®niovĨ i·nmi.4 

 

 
 

T§to pr§ca bola podporovan§ Agent¼rou na podporu vĨskumu a vĨvoja na z§klade 

zmluvy ļ. APVV-0321-12. 
 

Literat¼ra: 

1. Galeġtokov§, Z.; Ġebesta, R. Eur. J. Org. Chem. 2012, 6688-6695. 

2. Drusan, M.; RakovskĨ, E.; Marek, J.; Ġebesta, R. Adv. Synth. Catal. 2015, 357, 

1493-1498. 

3. Sor§dov§, Z.; M§zikov§, J.; Meļiarov§, M.; Ġebesta, R. Tetrahedron: Asymmetry 

2015, 26, 271-275. 

4. Sor§dov§, Z.; N®methov§, I.; Ġebesta, R. nepublikovan® vĨsledky. 
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STEREOSELEKTĉVNA SYNT£ZA (1Ÿ3)-C-DISACHARIDOV  

  
Knieģo Ladislav  

 
Đstav chemie pŚ²rodn²ch l§tek, Vysok§ ġkola chemicko-technologick§ v Praze,  

Technick§ 5,  166 28 Praha 6, e-mail: ladislav.kniezo@gmail.com 

 
Oligosacharidov® ļasti glykoprote²nov umiestnen® na povrchu buniek vytv§raj¼ 

ġpecifick® ligandy, ktor® s¼ rozpozn§van® receptormi z povrchu inĨch buniek, alebo 

z povrchu patog®nnych mikroorganizmov. Tieto interakcie s¼ z§kladom komunik§cie 

medzi dvoma bunkami, resp. medzi bunkou a patog®nom a uplatŔuj¼ sa okrem 

infekļnĨch a z§palovĨch procesoch napr. aj pri imunitnej odpovedi, alebo metast§ze 

zhubnĨch n§dorov. Pri ġt¼diu tĨchto procesov m¹ģu zohraŠ d¹leģit¼ ¼lohu tzv. C-

disacharidy, ktor® zachov§vaj¼ ġtrukt¼rnu inform§ciu pr²rodnĨch disacharidov, ale 

nepodliehaj¼ enzĨmovej hydrolĨze. Naviac, ich pripojenie napr. na vhodn® dendrim®ry, 

alebo na vhodn® peptidov® reŠazce m¹ģe viesŠ k pr²prave terapeuticky vyuģiteŎnĨch 

glykokonjug§tov, alebo vakc²n, ktor® v porovnan² s prirodzenĨmi sacharidovĨmi 

epitopmi by mali byŠ v organizme stabilnejġie, pretoģe nie s¼ hydrolyzovateŎn®  

vġadepr²tomnĨmi glykozid§zami.  

V naġom laborat·riu bola vypracovan§ stereoselekt²vna synt®za1-5, pomocou ktorej je 

moģn® z jedinej vĨchodiskovej l§tky, tzn. z pr²sluġn®ho glykopyranosylprop®nu 

I  pripraviŠ ktorĨkoŎvek zo ġtyroch diastereoizom®rnych 3-C-glykozylovanĨch glukalov 

II  ï V.  
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O

RO

O

OR

O
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O
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O
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= chránŊný D-gluko, D-galakto, D-manno nebo L-fuko

I
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IV
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L§tky II  napodobuj¼ Ŭ-glykosidov¼ vªzbu a obsahuj¼ D-glukal, zl¼ļeniny III  tieģ 

napodobuj¼ Ŭ-glykosidov¼ vªzbu, ale obsahuj¼ L-glukal, zatiaŎ ļo Ņalġie dve skupiny 

zl¼ļen²n IV  a V napodobuj¼ ɓ-glykosidov¼ vªzbu, priļom disacharidy IV  obsahuj¼ D-

glukal a disacharidy V obsahuj¼ L-glukal. Uk§zalo sa tieģ, ģe v priebehu synt®zy sa d§ 

zmeniŠ konfigur§cia na C-4 v glukalovom kruhu, takģe sa stali dostupnĨmi aj pr²sluġn® 

ġtyri diastereoizom®ry 3-C-glykosylovan®ho D-, alebo L-galaktalu. Pripraven® zl¼ļeniny 
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maj¼ znaļnĨ syntetickĨ potenci§l, pretoģe reaktivita ich C=C vªzby umoģŔuje pripraviŠ 

rozmanit® (1Ÿ3)-C-disacharidov® deriv§ty, alebo syntetizovaŠ nehydrolyzovateŎn® 

epitopy glykoproteinov, resp. glykolipidov s Ŭ- alebo ɓ-(1Ÿ3)-C-disacharidovou 

ġtrukt¼rou. 

V predn§ġke bude diskutovan§ stereoselektivita jednotlivĨch reakļnĨch stupŔov 

synt®zy zl¼ļen²n II  ï V. 

 

Literat¼ra: 

1. ĠtŊp§nek, P.; V²ch, O.; Knieģo, L.; DvoŚ§kov§, H.; Vojt²ġek, P. Tetrahedron: 

Asymmetry. 2004, 11, 1033. 

2. ĠtŊp§nek, P.; V²ch, O.; Werner, L.; Knieģo, L.; DvoŚ§kov§, H.; Vojt²ġek, P. Collect. 

Czech. Chem. Commun. 2005, 70, 1411. 

3. Parkan, K.; V²ch, O.; Knieģo, L.; DvoŚ§kov§, H. Collect. Czech. Chem. Commun. 

2008, 73, 690. 

4. Parkan, K.; Werner, L.; Lºvyov§, Z.; Prchalov§, E.; Knieģo, L.  Carbohydr. Res. 

2010, 345, 352. 

5. Lºvyov§, Z.; Parkan, K.; Knieģo, L. Tetrahedron 2011, 67, 4967. 
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NMR V ORGANICKEJ CH£MII  

  
Liptaj Tibor 

 
Slovensk§ technick§ univerzita v Bratislave, Fakulta chemickej a potravin§rskej technol·gie, 

Centr§lne laborat·ria FCHPT, Radlinsk®ho 9, 812 37 Bratislava, e-mail: tibor.liptaj@stuba.sk 

 

Hist·ria vyuģ²vania NMR v organickej ch®mi² je prakticky zhodn§ s hist·riou Katedry 

organickej ch®mi² na UPJĠ v Koġiciach. Podobne ako organick§ ch®mia i NMR 

zaznamenala za toto obdobie revoluļnĨ pokrok. V s¼ļasnosti je NMR pre organickĨch 

chemikov prakticky kaģdodennou nepostr§dateŎnou ñspoloļn²ļkouò. Aplik§cie NMR s¼ 

ļoraz viac vyuģ²van® aj v inĨch oblastiach pr²rodnĨch vied. Na Slovensku je st§le 

aplik§cie NMR s¼streden® na organick¼ ch®miu a mal® organick® molekuly. 

Po kr§tkom ¼vode o hist·ri² NMR bude predn§ġka zameran§ na charakteriz§ciu 

s¼ļasn®ho stavu vyuģ²vania NMR v organickej ch®mi², charakteriz§ciu najd¹leģitejġ²ch 

metod²k a nov® trendy v tejto aplikaļnej oblasti.  

 

PoŅakovanie: ļasŠ prezentovanĨch vĨsledkov vznikla vŅaka grantu VEGA 1-0770-15 

 

Literat¼ra: 

1. Becker, E.D. Analytical Chemistry, 1993, 65, 295A ï35A. 
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GLYKOZYLNITROMETĆNY ï PRĉPRAVA, VLASTNOSTI 

A VYUĢITIE NA SYNT£ZU GLYKOMIMETĉK 
  

Petruġ Ladislav, Petruġov§ M§ria, Pribulov§ Boģena, Smrtiļov§ Hana 

 
ChemickĨ ¼stav SAV, Centrum glykomiky, D¼bravsk§ cesta 9, 845 38 Bratislava, 

e-mail: ladislav.petrus@savba.sk 
 

Podrobn® preġtudovanie kinetiky viedlo k zdokonaleniu termickej met·dy pr²pravy 

glykozylnitromet§nov z vĨchodiskovĨch nitroalditolov cielene k prednostn®mu z²skaniu 

ich glykofuranozylovĨch alebo glykopyranozylovĨch anom®rov.1 Z§roveŔ bolo uk§zan®, 

ģe anom®rno-tautom®rne termodynamick® spr§vanie sa glykozylnitromet§nov je 

analogick® ako spr§vanie sa ald·z a predstavuje cennĨ model a inġpir§ciu na 

preġtudovanie kompletnej mutarot§cie ald·z.   

VzhŎadom na to, ģe pri termickej met·de okrem cieŎovĨch glykozylnitromet§nov 

spravidla vznik§ aj matersk§ ald·za, vyrieġila sa aj ich selekt²vna izol§cia, ktor§ je 

zaloģen§ na rozliġovan² r¹znej kyslosti jednotlivĨch komponentov reakļnej zmesi (pKa 

glykozylnitromet§nov º 9,0; pKa nitromet§nu = 10,2; pKa ald·z º 12,5) s pouģit²m 

silnob§zick®ho anexu v OHï forme a oxidu uhliļit®ho (pKa1 kyseliny uhliļitej = 6,3).2 

Nakoniec bolo ¼speġne vyrieġen® aj analytick® i preparat²vne chromatografick® 

rozdelenie vġetkĨch zloģiek termickĨch reakļnĨch zmes² ich vodnou el¼ciou na C18-

obr§tenej endkapovanej f§ze (s trimetylsilylovanĨmi zbytkovĨmi silanolovĨmi 

skupinami), keŅ sa pre pr²sluġn® deriv§ty zatiaŎ troch preġetrenĨch, v pr²rode 

najrozġ²renejġ²ch hex·z (D-gluk·za, D-galakt·za, D-man·za) zakaģdĨm pozorovalo 

poradie el¼cie jednotlivĨch zloģiek reakļnĨch zmes²: 1. matersk§ ald·za, 2. epim®rne 1-

deoxy-1-nitroalditoly, 3. a-D-hexopyranozylnitromet§n, 4. b-D-hexopyranozylnitro-

met§n, 5. b-D-hexofuranozylnitromet§n, 6. a-D-hexofuranozylnitromet§n, priļom sa 

vģdy dosiahla lepġia ako jednotkov§ rezol¼cia kaģdĨch dvoch po sebe eluovanĨch zloģiek.  

VŅaka n§ġmu nov®mu poznaniu, ģe 2-O-metylovan® 1-deoxy-1-nitroalditoly 

podliehaj¼ b§zicky katalyzovanej b-elimin§cii podobne ako 3-alkoxykarbonylov® 

zl¼ļeniny, bola vypracovan§ nov§, metoxidovo katalyzovan§ eliminaļno-adiļn§ met·da 

pr²pravy glykozylnitromet§nov z vĨchodiskovĨch per-O-acetylovanĨch 1-deoxy-1-nitro-

alditolov.1 Aj napriek nevyhnutnosti acetyl§cie vĨchodiskovĨch l§tok, jej nespornou 

prednosŠou v porovnan² s termickou met·dou je, ģe za jej podmienok sa cieŎov® 

glykozylnitromet§ny nem¹ģu rozkladaŠ na matersk® ald·zy. ńalġou jej nezanedbateŎnou 

vĨhodou je, ģe poskytuje vyġġie vĨŠaģky kinetickĨch produktov, glykofuranozyl-

nitromet§nov. 

Vypracovan® separaļn® techniky takto umoģŔuj¼ zabezpeļiŠ ak¼koŎvek anom®rnu 

konfigur§ciu vĨchodiskov®ho glykozylnitromet§nu na synt®zu glykomimet²k ï 

nepr²rodnĨch napodobnen²n pr²rodnĨch sacharidov a glykokonjug§tov, ktor® maj¼ 

vysokĨ potenci§l ovplyvŔovaŠ ļinnosŠ enzĨmov, ktor® katalyzuj¼ transport, viazanie 

ļi ġtruktur§lne premeny sacharidov, ako aj ovplyvŔovaŠ rozpozn§vacie schopnosti 

lekt²nov, a tak sa staŠ predlohami na vĨvoj novĨch lieļiv na choroby sp¹soben® tak 

patog®nnymi ļiniteŎmi ako aj endog®nnymi poruchami. Poļas viac ako tridsaŠroļnej 

systematickej pr§ce n§ġho laborat·ria sacharidov a glykomimet²k bolo vypracovanĨch 

niekoŎko postupov synt®zy takĨchto glykomimet²k, ļi to uģ priamo z pr²sluġn®ho 

glykozylnitromet§nu,3 pr²padne po ochr§nen² jeho glykozylovĨch hydroxylovĨch 

skup²n,4 alebo aģ po premene jeho nitrometylovej skupiny na reakt²vnejġie funkļn® 

skupiny,5,6 ļi to novĨmi reakciami alebo uģ zn§mymi postupmi, priļom viacero z tĨchto 
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Ņalġ²ch, reakt²vnejġ²ch deriv§tov ako s¼ samotn® glykozylnitromet§ny, na toto pouģitie 

eġte len ļak§ (sch®ma 1). 
 

1982

R  =

alebo

1992
2006 2005

1999

1999

19982006

1983

2003 1992

1996

 
Sch®ma 1. 
 

Glykozylnitromet§ny ako domino-reakt²vne intermedi§ty vo svojich izonitroform§ch 

sa vyskytuj¼ aj pri kyslo katalyzovanej deacetyl§cii per-O-acetylovanĨch 1,2-dideoxy-1-

nitroald-1-enitolov.7 T§to dominov§ reakcia umoģnila pochopiŠ, preļo glykozylnitro-

met§ny a niektor® in® nitroalkylderiv§ty nepodliehaj¼ Nefovej reakcii vo vodnom 

prostred². Taktieģ bola vyuģit§ aj na prv® exaktn® preġetrenie vplyvu substituļnej 

konfigur§cie a jej objemu na vªļġinovo preferenļn® zatv§ranie pªŠļlennĨch kruhov pred 

kruhmi ġesŠļlennĨmi, priļom iba v pr²pade lyxo a manno konfigur§cie toto neplat², 

pretoģe tvorba pªŠļlenn®ho kruhu so vġetkĨmi substituentami na jednej strane kruhu je 

vĨznamne potlaļen§ uģ od objemu acetylovej substit¼cie hydroxylovĨch skup²n, a na jej 

¼kor vznikaj¼ce obidva anom®rne ġesŠļlenn® kruhy uģ prevracaj¼ t¼to preferenciu 

v prospech zatv§rania ġesŠļlennĨch kruhov. 
 

PoŅakovanie. Pr²spevok vznikol vŅaka podpore grantov VEGA/2/0024/16 a APVV-0484-

12. 
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CHIROPTICK£ AZOBENZ£NOV£ PREPĉNAĻE 

S BINAFTAL£NOVħM SKELETOM 
 

Putala Martin, Kickov§ Anna, Kerner Luk§ġ, Miġic§k R·bert 

 
Univerzita Komensk®ho v Bratislave, Pr²rodovedeck§ fakulta, Katedra organickej ch®mie, 

Ilkoviļova 6, 842 15 Bratislava, e-mail: putala@fns.uniba.sk 

 

Svetlom riaden® molekulov® stroje s¼ predmetom z§ujmu pre ich potenci§lnu 

aplik§ciu v oblasti optick®ho spracovania a ukladania d§t. Pre fotochr·mne prep²naļe je 

jednou zo strat®gii zabezpeļenie nedeġtrukt²vneho ļ²tania inform§cie vyuģitie 

chiroptickĨch vlastnost².1 Fotochr·mny diaryldiaz®novĨ ġtrukt¼rny fragment podlieha pri 

trans-cis izomeriz§cii vĨraznej zmene geometrie, ļo sa d§ vyuģiŠ na konġtrukciu 

chiroptickĨch prep²naļov v kombin§cii s konformaļne senzit²vnou chir§lnou skupinou. 

Takou je napr²klad binaftal®novĨ skelet, ktorĨ men² svoje chiroptick® charakteristiky 

v z§vislosti na dihedr§lnom uhle medzi dvoma naftal®novĨmi jednotkami. 

Prezentovan® bud¼ naġe vĨsledky v designe, synt®ze a charakteriz§cii 

makrocyklickĨch prep²naļov, ktor® pozost§vaj¼ z fotochr·mneho diaz®nu a chir§lneho 

binaftal®nov®ho skeletu, vhodne prepojenĨch most²kmi. Ich synt®za zahrŔuje tandemov® 

Sonogashirove2 a Heckove3 reakcie na binaftal®novom skelete. V porovnan² s doteraz 

publikovanĨmi analogickĨmi prep²naļmi s flexibilnejġ²mi prop§n-1,3-diyldioxy-

most²kmi,4 naġe deriv§ty s rigidnejġ²m akrylamidovĨmi3 a moļovinovĨmi most²kmi 

vykazuj¼ vĨraznejġiu zmenu intenzity detekļn®ho CD sign§lu pri prep²nan²: aģ 1:3 pre 

deriv§t s akrylamidovĨmi most²kmi, ļi dokonca aģ zmenu znamienka CD sign§lu pri 

deriv§te s moļovinovĨmi most²kmi. 
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BIODIVERZITA SFINGOIDNħCH BĆZ A ICH 

STEREOKONVERGENTNĆ SYNT£ZA 

  
Martinkov§ Miroslava, Stankov§ Kvetoslava, Jackov§ Dominika, Fabiġ²kov§ Milica, 

Mezeiov§ Eva, Gonda Jozef 

 
Univerzita P. J. Ġaf§rika, Pr²rodovedeck§ fakulta, Đstav chemickĨch vied,  

Katedra organickej ch®mie, Moyzesova 11, 041 67 Koġice, e-mail: miroslava.martinkova@upjs.sk 

 

Sfingolipidy (SLs) reprezentuj¼ zauj²mav¼ skupinu pr²rodnĨch l§tok, ktor® zohr§vaj¼ 

d¹leģit¼ ¼lohu jednak ako stavebn® komponenty bunkovĨch membr§n, ale rovnako tak 

zost§va nezastupiteŎn§ ich funkcia ako signalizaļnĨch molek¼l v bunkovĨch procesoch.1 

Z§kladnĨm ġtrukt¼rnym prvkom SLs s¼ sfingoidn® b§zy, veŎmi ļasto oznaļovan® ako 

long chain bases.1,2 D-erytro-Sfingoz²n 11,2 (Sch®ma 1) je najrozġ²renejġ²m stavebnĨm 

komponentom SLs u cicavov, na druhej strane fytosfingoz²ny, reprezentovan® 

dominantnĨm D-ribo-fytosfingoz²nom 2, s¼ bohato zast¼pen® u rastl²n, h¼b, morskĨch 

organizmov, kvasiniek, ale rovnako tak boli n§jden® aj v tkaniv§ch cicavcov.1a,2 Okrem 

vyġġie zmienenĨch klasickĨch sfingoz²nov, pr²roda vytvorila pestr¼ paletu Ņalġ²ch 

minoritnĨch sfingoidnĨch b§z, ktor® s¼ viazan® na ġpecifickĨ druh organizmu.2 

K takĨmto molekul§m patria aj sfingolipidy disponuj¼ce cyklickou ġtrukt¼rou, 

oznaļovan® aj ako anhydrofytosfingoz²ny, z ktorĨch pozoruhodnĨm je pr§ve cytotoxickĨ 

jasp²n B (3).3 Opomenut® nem¹ģu zostaŠ ani 1-deoxysfingoidn® b§zy (4-8, Sch®ma 1), 

ktorĨch z§kladnĨm stavebnĨm prvkom je r¹zne konfigurovanĨ vicin§lny 

aminoalkoholovĨ fragment, na ktorĨ je implementovanĨ dlhĨ reŠazec s r¹znym stupŔom 

funkcionaliz§cie.2  

 

 
 

Sch®ma 1. Pr²klady pr²rodnĨch sfingoidnĨch b§z. 

 

PozoruhodnĨ biologickĨ profil2 vyġġie uvedenĨch deoxysfingoidnĨch b§z prepojenĨ 

s ich jednoduchou, ale origin§lnou ġtrukt¼rou n§s priviedol k myġlienke ich 

stereokonvergentnej pr²pravy, vyuģij¼c pritom jednoduch® cukorn® molekuly ako 

chir§lne templ§ty. PouģitĨ syntetickĨ pr²stup spoļ²val v aplik§ci² substr§tom 

kontrolovanĨch [3,3]-heterosigmatropnĨch preġmykov, prostredn²ctvom ktorĨch bolo do 

molekuly implementovan® nov® stereog®nne centrum so s¼ļasnĨm kreovan²m  

poģadovan®ho vicin§lneho aminoalkoholov®ho mot²vu. Inkorporovan²m alkylov®ho 

reŠazca prostredn²ctvom Wittigovej reakcie bola vybudovan§ z§kladn§ uhl²kov§ kostra 
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cieŎovĨch molek¼l 4,4c 9, 10,4a 11,4a 124b a ent-104b (Sch®ma 2), ktor® boli podroben® 

testovaniu ich protirakovinovej  aktivity v spolupr§ci s Đstavom farmakol·gie LF UPJĠ.  

 

 
 

Sch®ma 2. SyntetickĨ pr²stup ku deoxysfingoidnĨm b§zam. 

 

Tento pr²spevok vznikol s podporou projektov: VEGA 1/0168/15, VEGA 1/0398/14, 

APVV-14-0883, VVGS-2014-172 a VVGS-PF-2016-72634. 
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V roce 2011 bylo zaloģena ve Fakultn² nemocnici Hradec Kr§lov® zcela nov§ entita ï 

Centrum biomedic²nsk®ho vĨzkumu (CBV) ï jeģ dostala za ¼kol zabĨvat se z§kladn²m 

vĨzkumem, spolupracovat s klinikami fakultn² nemocnice, kter® pŚedstavuj² velkĨ 

vŊdeckĨ potenci§l. D²lļ²m ¼kolem bylo napojen² na aplikovanĨ vĨzkum a edukaļn² 

aktivity. CharakteristickĨ je tak® spolupr§ce se soukromĨm sektorem. Person§ln² obsazen² 

tvoŚili mlad² perspektivn² vŊdci z vybranĨch instituc² z Hradce Kr§lov®. Po pŊti letech, 

v roce 2016, je CBV vĨznamnĨm vŊdeckĨm centrem kr§lov®hradeck®ho kraje, jeģ 

generuje pŚi institucion§lnŊ financovanĨm FTE=5 roļnŊ v²ce neģ 40 IF publikac², z²sk§v§ 

roļnŊ nŊkolik projektŢ od n§rodn²ch grantovĨch agentur a spolupracuje s nŊkolika 

priv§tn²mi partnery. 

V r§mci tohoto pŚ²spŊvku bude pŚedstaveno CBV jak po odborn® str§nce (smŊry 

vĨzkumu,  metodologie) tak po person§ln² i ekonomick®. C²lem je pouk§zat na to, ģe lze 

vybudovat Ăod spodu na zelen® louceñ centrum, kter® dok§ģe generovat excelentn² 

vĨsledky, aniģ jsou k dan®mu vyuģ²v§ny vysok® eurodotace, kter® se nejev² jakoģto 

syst®mov® Śeġen². 
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Akrid²ny sa dlho vyuģ²vaj¼ ako fluorof·ry a antibakteri§lne l§tky schopn® interkal§cie 

do DNA a kvadruplexov, ļo im d§va tieģ antitumorov® vlastnosti. Reaktivita centr§lneho 

kruhu umoģŔuje spirocykliz§cie v polohe 9. NasĨtenie akrid²nu poskytlo zasa 9-amino-

1,2,3,4-tetrahydroakrid²n (takr²n), prv® komerļn® lieļivo Alzheimerovej choroby. 

Aktivita akrid²nov podnietila n§ġ z§ujem o sk¼manie reakci² 9-akrid²nizotiokyan§tu, 9-

aminometylakrid²nu, 9-izotiokyan§to-1,2,3,4-tetrahydro-akrid²nu, proflav²nu, 9(4)-

akridinylalk®nov a akrid-9-·n-4-karbohydrazidov. Preuk§zali sme vĨrazn¼ tendenciu 

akrid²nov®ho dus²ka akceptovaŠ prot·n a vytv§raŠ 9,10-dihydroakrid²nov® subġtrukt¼ry, 

v r§mci ktorĨch sme pripravili viacer® nov® typy spiro(poly)cyklov ako s¼ 

spiro[dihydroakrid²n-tiazol²ny, -tiazolid²ny, -triazolid²ny, -isoxazol²ny a 

imidazolidin(ti)·ny]. Pouģitie bifunkļnĨch elektrofilnĨch haloesterov a halokyanidov 

poskytlo nov® kombinovan® 9-substituovan® heterocykly, ako napr. akrid²n-

tiazolidin·ny, -imidazolidin·ny, -oxadiazoly a -1,3-tiaz²ny. NMR parametre akridin-9(4)-

ylalk®nov umoģnili predikovaŠ regioselektivitu ich 1,3-dipol§rnych cykload²ci² s 

nitriloxidmi. Nov® deriv§ty proflav²nu, 3,6-bis-moļoviny, bis-tiomoļoviny, bis-

guanid²ny, bis-tiazolidin·ny a bis-imidazolidin·ny sa vyznaļovali vĨraznou cytotoxicitou 

koreluj¼cou s dŌģkou alkylov. Bifunkļn® inhib²tory z 9-ITK-1,2,3,4-tetrahydroakrid²nu a 

cyklickĨch am²nov mali r§dovo vyġġiu antichol²nester§zov¼ aktivitou oproti mono-

anal·gom. Tiosemikarbazidy akrid²nu a konjug§ty akrid²nov s izotiokyan§tmi sacharidov 

vykazovali aj vĨznamn¼ antiagregaļn¼ a depolymerizaļn¼ aktivitu voļi amyloidnĨm 

plakom, akt²vnym v patogen®ze neurodegenerat²vnych chor¹b. Uveden® vĨsledky s¼ 

sŎubn® pri hŎadan² novĨch perspekt²vnych farmakof·rov.  
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Ġt¼dium biomolek¼l uģ d§vno nie je vĨsadou bioch®mie. Limit§cia obmedzenĨm 

poļtom boļnĨch reŠazcov aminokysel²n u prote²nov sa d§ jednoducho odstr§niŠ ich 

substit¼ciou organickĨmi molekulami ï molekulovĨmi znaļkami. Tak®to rozġ²renie  

reperto§ru funkļnĨch skup²n v prote²noch je moģn® vyuģiŠ nie len pre efekt²vnejġie 

ġt¼dium ich ġtrukt¼ry a funkcie, ale aj pre ich praktick® vyuģitie. 

V predn§ġke bude predstavenĨch niekoŎko novĨch molekulovĨch znaļiek (Sch®ma 

1.), ktor® sme cielene nasyntetizovali za ¼ļelom ġt¼dia procesu otv§rania i·nov®ho 

kan§lika pomocou fluorescenļnej spektroskopie a EPR1, ako aj znaļiek ktor® sme 

pripravili za ¼ļelom cielen®ho otv§rania tohto kan§lika. Jednu z tĨchto znaļiek sme 

vyuģili ako s¼ļasŠ ñdrug-deliveryò syst®mu cielen®ho na tumory a ¼speġne otestovali na 

zvieracom modeli2. 

 

 
 

Sch®ma 1. Pr²klady molekulovĨch znaļiek s r¹znymi funkciami: a) citliv§ na svetlo, b) 

citliv§ na zmenu pH, c) citliv§ na polaritu prostredia, d) svetlom prep²nateŎn§ 
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V s¼ļasnosti reakcie katalyzovan® malĨmi organickĨmi molekulami predstavuj¼ 

jednu z najelegantnejġ²ch met·d pouģ²vanĨch v enantioselekt²vnej synt®ze. Od objavenia 

vynikaj¼cej organokatalytickej aktivity (S)-prol²nu pri intramolekulovej aldolovej 

cykliz§cii1 sa t§to jednoduch§ aminokyselina stala modelom pri konġtrukcii novĨch 

potenci§lnych organokatalyz§torov. VŅaka svojej ġtrukt¼re aminokyseliny funguj¼ ako 

bifunkļn® organokatalyz§tory a uk§zali sa byŠ veŎmi efekt²vne pri r¹znych typoch 

asymetrickĨch reakci². Pr²rodn® aj synteticky pripraven® Ŭ- alebo ɓ-aminokyseliny 

vykazuj¼ vysok¼ efektivitu a enantioselektivitu hlavne v intra- a intermolekulovĨch 

aldolovĨch reakci§ch.2  

Naġa pr§ca sa zaober§ stereoselekt²vnou synt®zou neġtandardnĨch aminokysel²n, 

konformaļne obmedzenej spiro ɓ-aminokyseliny 1, jej vetven®ho anal·gu 2 a taktieģ Ŭ-

aminokyseliny 3 (Obr§zok 1). Konfigur§cia amino zoskupenia tĨchto zl¼ļen²n v polohe 

C-3 bola vybudovan§ pomocou [3,3]-sigmatropn®ho aza-Claisenovho preġmyku 

alyltiokyan§tov pripravenĨch z D-gluk·zy.3 Pripraven® l§tky boli pouģit® ako 

organokatalyz§tory v intramolekulovej aldolovej cykliz§cii 5- a 6- ļl§nkovĨch triket·nov 

(Hajos-Parrish-Eder-Sauer-Wiechert reakcia), a bola komplexne preġtudovan§ ich 

organokatalytick§ aktivita za konvenļnĨch aj mikrovlnovĨch podmienok.  

 

 
 

Obr§zok 1. 

 

T§to pr§ca vznikla s finanļnou podporou grantov VEGA 1/0398/14, VEGA 1/0568/12 

a APVV-14-0883. 
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Spiroindol²nov® fytoalex²ny, biosyntetizovan® a akumulovan® v rastlin§ch ļeŎade 

Kapustovit® (Brassicaceae) ako reakcia na biotickĨ alebo abiotickĨ stres, reprezentuj¼ 

ġtrukt¼rne pozoruhodn¼ skupinu rastlinnĨch substanci² s antimikrobi§lnou, 

protirakovinovou a antitrypanozom§lnou aktivitou.1-3 

Na pr²pravu racem§tov sprirozl¼ļen²n 2a a 2b bola vypracovan§ br·mom indukovan§ 

spirocykliz§cia 1-metoxy- a 1-Boc-brasin²nu (1a, 1b, X = SCH3) s vodou alebo 

metanolom ako nukleofilom.4 Br·mcykliz§ciou brasin²nu (1c, X = SCH3) a jeho  

1-metylderiv§tu 1d v pr²tomnosti vody vznikaj¼ rozkladn® produkty, avġak v zmesi 

diox§n-metanol doch§dza k transform§cii na racem§t spirobrasin²nu (3c, X = SCH3) a  

1-metylspirobrasin²nu (3d, X = SCH3).  

Spiroindol²nov® zl¼ļeniny 2a a 2b moģno pripraviŠ aj cykliz§ciou 1-metoxy- a 1-Boc-

brasin²nu a ich deriv§tov 1a a 1b pouģit²m pal§diov®ho katalyz§tora PdCl2(CH3CN)2 v 

DMSO pri 80ÁC v pr²tomnosti vody alebo metanolu. Spirocykliz§ciou brasin²nu (1c, X = 

SCH3) a jeho 1-metylderiv§tu 1d ¼ļinkom PdCl2(CH3CN)2 sa z²ska spirobrasin²n (3c, X 

= SCH3) a 1-metylspirobrasin²n (3d, X = SCH3).  

Oxidaļn§ spirocykliz§cia brasin²nov a ich deriv§tov 1a-1e s CrO3 alebo PCC 

poskytuje deriv§ty (Ñ)-spirobrasin²nu 3a-3e. 
 

 
Sch®ma 1. 

 

T§to pr§ca vznikla za podpory VEGA grantu 1/0954/12 a VEGA 1/0322/14. 
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Takrin je prvĨ acetylchol²nester§zovĨ inhib²tor, ktorĨ bol klinicky pouģ²vanĨ na 

lieļbu Alzheimerovej choroby (AD).1 Inhib²tory chol²nester§z (ChEIs) s¼ s¼ļasŠou 

terapie AD, vŅaka ich mechanizmu ¼ļinku doch§dza k zlepġeniu cholinergnej transmisie 

v mozgu, ktor§ je u pacientov s AD zn²ģen§. HlavnĨm cieŎom naġej pr§ce bola synt®za 

novĨch bis-takrinovĨch ligandov (A),2,3 takrin-akrid²novĨch heterodim®rov (B) 2 a takrin-

kumar²novĨch heterodim®rov (C) 4 ako potenci§lnych anti-AD lieļiv. Pripraven® ligandy 

vykazovali inhibiļn¼ ¼ļinnosŠ voļi acetylchol²nester§ze (AChE) a butyrylchol²nester§ze 

(BChE) s hodnotami IC50 v nanomol§rnych koncentr§ci§ch.  

 

N O

O

OH

N Y N zNN X

A                                                           B                                                         C  
 

Sch®ma 1. 
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Akrid²nov® zl¼ļeniny tvoria zn§mu skupinu heterocyklickĨch zl¼ļen²n. Zohr§vaj¼ 

veŎmi d¹leģit¼ ¼lohu v biomedic²nskom vĨskume. Deriv§ty akrid²nu sa vyznaļuj¼ 

rozsiahlou biologickou ¼ļinnosŠou, disponuj¼ antimikrobi§lnymi, antitumorovĨmi, 

antivir§lnymi, antiprotozom§lnymi, antineoplastickĨmi, antimalarickĨmi, antisep- 

tickĨmi, protiz§palovĨmi a analgetickĨmi ¼ļinkami. Bolo preuk§zan® ģe pr§ve poloha 

a povaha boļnĨch substituentov na akrid²novom skelete m§ vĨznamnĨ vplyv na ich 

biologick¼ aktivitu.  

V r§mci n§ġho vĨskumu zameran®ho na cielen¼ modifik§ciu akrid²nov®ho 

heterocyklu boli pripraven® nov® deriv§ty akrid²nu nes¼ce dva symetrick® 

imidazolidin·nov® kruhy. N§sledne bola ġtudovan§ ich interakcia s ctDNA ako aj 

antiproliferat²vna aktivita na vybranĨch bunkovĨch l²ni§ch. Interakcie s ctDNA boli 

sk¼man® pomocou UV-VIS, fluorescencie a CD spektroskopie. Vªzbov® konġtanty (K) 

boli stanoven® v rozmedz² 1.9 x 105 aģ 7.1 x 105 M-1. Na z§klade elektrofor®zy bolo 

preuk§zan®, ģe ligandy maj¼ schopnosŠ inhibovaŠ topoizomer§zu I, aj keŅ iba tie s 

dlhġ²mi alkylovĨmi reŠazcami boli schopn® prenikn¼Š do membr§ny rakovinovej bunky 

a ¼ļinne potl§ļaŠ bunkov¼ prolifer§ciu. Najvyġġia cytotoxick§ aktivita bolo zisten§ pre 

3,6-bis((1-n-hexyl-5-oxo-imidazolidin-2-yliden)imino)akrid²n s IC50 = 2.12 uM (HL 60) 

a 5.28 uM (L1210), po 72 h inkub§cie. MD a SASAs vĨpoļty predpokladaj¼, ģe pokles K 

je v d¹sledku negat²vnej entropickej zmeny v priebehu interakcie ligand - DNA.1 
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Sch®ma 1. 

 

T§to predn§ġka vznikla vŅaka finanļnej podpore Slovenskej grantovej agent¼ry VEGA 

(1/0053/08, 1/0476/08, 1/0097/10, 1/0001/13), Vn¼torn®ho vedeck®ho grantov®ho 

syst®mu VVGS (7/09-10) a Ġt§tneho NMR Programu (grant No. 2003SP200280203). 

 

Literat¼ra: 

1. Janovec, L.; Koģurkov§, M.; Sabolov§, D.; UngvarskĨ, J.; Paul²kov§, H.; Plġ²kov§, 
J.; Vantov§, Z.; Imrich, J. Bioorg. Med. Chem. 2011, 19, 1790-1801. 



υπ ÒÏËÏÖ +ÁÔÅÄÒÙ ÏÒÇÁÎÉÃËÅÊ ÃÈïÍÉÅ  

 

26 

 

VYUĢITIE MULTIJADROVEJ NMR NA STANOVENIE ĠTRUKTĐRY 

NOVħCH AKRIDĉNOVħCH DERIVĆTOV 

  
Beļka Michal, Vilkov§ M§ria, Imrich J§n 

 
Univerzita P. J. Ġaf§rika, Pr²rodovedeck§ fakulta, Đstav chemickĨch vied, 

Katedra organickej ch®mie, Moyzesova 11, 041 67 Koġice, e-mail: maria.vilkova@upjs.sk 

 

V n§vªznosti na n§ġ predch§dzaj¼ci vĨskum1 v oblasti akrid²novĨch deriv§tov, 

zamerali sme sa na synt®zu novĨch tio- a semikarbaz·nov a tiazolidin·nov. Tio- 

a semikarbaz·ny obsahuj¼ hydraz·novĨ fragment N-N=C, ktorĨ je zodpovednĨ za ich 

zauj²mav® fyzik§lne, chemick® a biologick® vlastnosti. VŅaka ich schopnosti reagovaŠ 

s elektrofilnĨmi a nukleofilnĨmi ļinidlami, s¼ vyuģ²van® hlavne pri synt®ze 

heterocyklickĨch zl¼ļen²n.2 

V tejto pr§ci sme ġtudovali synt®zu akrid²n-tiosemikarbaz·nov 1, ako aj ich reakcie 

s bifunkļnĨmi ļinidlami za vzniku pr²sluġnĨch tiazolidin·nov 2, 3. Pozorovali sme, ģe 

podobne ako pri reakci§ch ġtudovanĨch v minulosti,3 aj v tomto pr²pade doch§dza 

k spirocykliz§cii tiosemikarbaz·nov 1. Po st§t² tiazolidin·nov 2, 3 v roztoku DMSO-d6 

sme pozorovali vznik izom®rneho produktu.  

ńalej sme sa zaoberali pr²pravou acetohydrazidov 4 a ich reakciami s akrid²n-9-

karbaldehydom, resp. aromatickĨmi aldehydmi. Aj tu sa prejavila vysok§ tendencia 

akrid²nov®ho uhl²ka C-9 k spirocykliz§cii v pr²tomnosti in®ho nukleofiln®ho at·mu 

a pozorovali sme vznik novĨch spiroderiv§tov 5.  

Ġtrukt¼ry novo syntetizovanĨch deriv§tov ako aj ich izom®rov boli stanoven® 

pomocou multijadrovej NMR spektroskopie.  

 

 
Sch®ma 1. 
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