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The microwave-assisted reactions of substituted furo
[3,2-b]pyrrole-5-carboxhydrazides'? I with 5-arylfuran-2-
-carboxaldehydes 2, thiophene-2-carboxaldehyde 3 and
methyl 2-formyl-4-methylfuro[3,2-b]pyrrole-5-carboxylate 4
has been studied (Scheme 1).
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Scheme 1

Reactions of 1 with 4-substituted 1,3-oxazol-5(4H)-ones
8 led to imidazole derivatives® 9 (Scheme 2). The effects of
hydrazones 5-7 on inhibition of photosynthetic electron trans-
port in spinach chloroplasts and chlorophyll content in the
antialgal suspensions of Chlorella vulgaris were investigateds.
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Isoflavonoidy jsou biologicky aktivni sekundarni meta-
bolity produkované v omezeném poctu rostlinnych taxont.
Fylogenetické vztahy mezi producenty isoflavonoidd jsou
dosud nejasné. Isoflavonoidy jsou rozsiteny zejména v Celedi
Fabaceae (okolo 1000 znamych struktur), mezi dal$i klasické
producenty patii ¢eledi Iridaceae a Moraceae.

V této studii jsme zjistovali vyskyt nejjednodussich
isoflavonoidii ve dvou ekonomicky vyznamnych zastupcich
Celedi Cannabaceaec — chmelu otacivém (Humulus lupuls)
a konopi setém (Cannabis sativa). Spektrum stanovovanych
latek zahrnovalo jak volné isoflavony (daidzein, genistein,
formononetin, isoformononetin, biochanin A, prunetin) tak
glykosidy (daidzin, genistin, ononin, sissotrin). Vzorky chme-
le odrid Orion a Magnum a konopi Manitoba poison a Duke
foot byly po odbéru lyofilizovany, umlety na tfi§tivém mlyn-
ku a extrahovany 70% methanolem. Extrakty byly analyzova-
ny technikami HPLC-MS-SIM a HPLC-ELISA. Oba meto-
dické piistupy potvrdily vyskyt jak volnych isoflavont tak
glykosidii v rozsahu jednotek az stovek mikrogramti na kg
suché vahy.

Isoflavonoidy byly jiz diive nalezeny v pivu'?, ale jejich
piivod v této komodit& byl nejasny. Mazur® detegoval daidze-
in a genistein v n¢kolika vzorcich je¢mene. Nase data ukazuji,
ze Cast isoflavonoidl v pivu muze pochazet z chmele. Nadto
se jedna o prvni popis vyskytu isoflavonoidi v ¢eledi Canna-
baceae.

Studie vznikla s podporou grantii GACR 525/06/0864 a
MSM6046137305.
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Béhem nékolika poslednich let je vénovano veliké usili
k nalezeni novych syntetickych cest sméfujicich k C-di-
sacharid@im, jeZ jsou analoga piirodnich disacharidd'. V nasi
laboratofi byl nedavno vypracovany novy zpisob stereoselek-
tivni syntézy (1—3)-C-disacharidt’, zalozeny na enantiose-
lektivni hetero-Dielsové-Alderové reakci. Efektivitu tohoto
postupu demonstrujeme v této praci, kde zjediné, snadno
dostupné vychozi latky, tj. galaktopyranosylpropenu I lze
stereoselektivné a v dobrych vytézcich pfipravit ¢tyfi diastere-
oisomerni (1—3)-C-disacharidy II a-d. Zatim piedbézné vy-
sledky potvrzuji, ze stejnym piistupem lze z chranéného man-
nopyranosylpropenu 11 ptipravit podobnou ¢Etvetici diastere-
oisomert IV a-d. Dostupnost novych (1—3)-C-disacharida 17
a-d, resp. IV a-d umozni jednak podrobné¢ studovat jejich
vlastnosti a jednak je vyuzit jako prekursory pro syntézu dal-
Sich latek s pfedpokladanymi biologickymi uéinky.
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Polyhydroxylované piperidiny'? patfi do v&tsi skupiny
latek oznacovanych jako iminocukry a piedstavuji vlastné
analogy pyranos. A je to pravé nahrada pyranosového kysliku
za dusik co zpusobuje, Ze jsou tyto slouc¢eniny schopny silné
interagovat v aktivnim misté glykosidas a projevuji se jako
jejich inhibitory. Jelikoz se glykosidasy ucastni mnoha biolo-
gicky dutlezitych procest, jako jsou napf. traveni, post-
transla¢ni modifikace glykoproteind nebo katabolismus gly-
kokonjugatd v lysosomech, maji latky, které jsou schopny
ovliviiovat tyto procesy znaény terapeuticky potencial.

Fagomin, ktery lze povazovat za deoxyderivat znamgj-
$ich iminocukr@ nojirimycinu a 1-deoxynojirimycynu, byl
izolovan zftady pfirodnich materidli. V nékterych zdrojich
jsou kromé fagominu 1 bsaZeny i jeho stereoisomery a gluko-
sidy.

Jeho biologicka aktivita neni tak Siroka jako u deoxyno-
jirimycinu a nojirimycinu,ale pfesto bylo prokazano, Ze fago-
min a 3-epi-fagomine vykazuji inhibiéni aktivitu vaéi savéi
stievni a-glucosidase and B-galactosidase. Dale bylo zjisténo,
ze ma silny antihyperglycemicky ucinek v streptozocinem
vyvolané diabetes u mysi a zesiluje sekreci insulinu.

Zatim vSak neni uplné jasné, jestli glykosidy fagominu
( 1 dalsich iminosacharidi) slouzi v pfirodnich materidlech
jenom jako zasoby iminosacharidl, které se z nich in vivo
enzymaticky uvolnuji, anebo hraji i jinou roli. Napt. bylo
prokézano, Ze inhibi¢ni aktivita fagominu vici glykosidasam
v ptipad¢ 3-O-(B-D-glucopyranosyl)-fagominu a 4-O-(B-D-
glucopyrano-syl)-fagominu zanika. Na druhé strané inhibi¢ni
studie rizné glukosylovanych 1-deoxynojirimycini prokaza-
ly, ze napt. 3-O-(o-D-glucopyranosyl)-1-deoxynojirimycin si
vici krysi stfevni sucrase zachovava stejnou inhibi¢ni aktivitu
jako samotny 1-deoxynojirimycin a vuci a-glucosidase z ryze
se jeho inhibi¢ni aktivita dokonce mirné€ zvysi.

Aby bylo mozné ziskat vice informaci o uloze glykosy-
lovanych iminosacharidu v téchto procesech rozhodli jsme se
syntetizovat nekteré jejich C-glykosidy. V téchto pfipadech je
glykosydicka vazba nahrazena C-C vazbou, ktera neni enzy-
maticky hydrolyzovatelna a nemiize tedy uvolnovat fagomin
v podminkach in vivo.
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V této praci prezentujeme stereoselektivni syntézu
3-deoxy-3-(o-D-glucopyranosylmethyl)-D-fagominu a jeho
stereoisomeru 3-deoxy-3-(a-D-glucopyranosylmethyl)-L-fagominu.
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