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Nova univerzalni metoda syntézy 1,2-alternujicich derivatl
calix[4]arenu

Autor: Alexandra Bila

Roénik: 4,

Ustav: Ustav organické chemie
Skolitel: Ing. Jan Budka, Ph.D.

V ramci syntézy novych receptorl byla vyvinuta zcela nova
metoda syntézy 1,2-alternujicich derivatd  p-terc-butyl-
calix[4]arenu. Syntéza spociva ve dvou krocich: (1) proximalni
dialkylace zakladniho p-terc-butyl-calix[4]arenu a (2) nasledna
druha alkylace provadéna za specifickych podminek, které
vedou k 1,2-alternujicimu produktu. Prvni reakce byla
optimalizovana na 90 % vytéZzek, pro druhou byla serii reakci
stanovena vhodna kombinace reakcéni doby, teploty, baze a
rozpoustédla, ktera vede az k 80 % 1,2-alternujiciho
tetraalkylderivatu (viz obrazek). Syntéza je zcela univerzalni,
pro srovnani byly jako alkyly pouzity propyl, hexyl, benzyl a
ethoxykarbonylmethoxy.

Pfipraveny derivat byl ipso-nitraci a naslednou redukci
pfeveden na tetraaminocalix[4]aren, ktery reakci sisokyanaty poskytuje tetraureido-
receptory, které jsou velmi vhodné a €asto vyuzivané pro komplexaci aniontd.
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Syntéza kapalnych krystalu
s benzothiofenovym centralnim jadrem

Autor: Adam Henke

Rocnik: 5.

Ustav: Ustav organické chemie
Skolitel: Prof. Ing. Jifi Svoboda, CSc.

V ramci pfipravy a systematického studia kapalnych krystald lomeného tvaru byl v nedavné
dobé zaveden novy, v téchto materialech dosud nepouzity benzothiofenovy skelet jako
centralni jadro. Jeho 2,6-substituované derivaty vykazovaly vznik nematické, smektické a u
chiralnich sloucenin vznik ferroelektrické faze. V ramci nasSeho studia jsme navrhli a
syntetizovali nové typy mesogent s uvedenym centralnim jadrem, tentokrat odvozené od
2,5-disubstituovaného benzothiofenu, kde heterocyklicka ¢ast je orientovana vné zalomeni.
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V tomto pfispévku budou prezentovany syntetické pfistupy vedouci k syntéze samotného
vhodné substituovaného benzothiofenového jadra a nasledné pak k jednotlivym novym
kapalnym krystalim. Dale bude diskutovano mesomorfni chovani nové pfipravenych
derivata.
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Metody syntézy nitroderivatt a sulfoderivatu thiacalix[4]arenu
a chemie sulfonylcalix[4]arenu

Autor: Jifi Jirasek

Roc¢nik: 5.

Ustav: Ustav organické chemie
Skolitel: Ing. Jan Kroupa

Zatimco nitraci klasického calix[4]arenu lze provadét bez
podstatnych komplikaci, v pfipadé thiacalix[4]arenu dochazi
paralelné k nezadouci oxidaci sulfidickych muastkd. Tim jsou
moznosti nitrace thiacalix[4]arenu znaéné omezeny. Na druhé
strané sulfonaci thiacalix[4]arenu Ize provadét velmi snadno.
Ktéto reakci zcela postaCuje koncentrovana kyselina sirova.
Snadny prubéh této reakce umozriuje provadét i tzv. ipso-
sulfonaci  terc-butylové  skupiny.  Syntézy  sulfoderivatl
thiacalix[4]arenu Ize vyuzit i k nepfimé nitraci thiacalix[4]arenu,
ktera spocCiva v nahradé snadno odstupujici sulfoskupiny za
nitroskupinu. R =SO,H, NO,
Mustkové atomy siry thiacalix[4]arenu Ize podrobit celé Fadé

oxidacnich reakci, a to na sulfoxid nebo sulfon. Sulfonylcalix[4]aren se vS8ak vyznamné [iSi ve
své reaktivité od thiacalix[4]arenu, takZe alkylace hydroxyskupin v pfipadé
sulfonylcalix[4]arenu je omezena fadou specifickych faktord.
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Novy pristup k syntéze 6-allyl purinovych derivatl za
Cu(l)-katalyzy

Autor : Martin Kle¢ka

Roénik : 5.
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Skolitel : Prof. Ing. Dalimil Dvorak, Csc.

Mnoho strukturné modifikovanych purinovych derivatd vykazuje vyznamnou biologickou
aktivitu sahajici od antivirotik pfes antineoplastika az po antileukemika. 6-Allylpurinové
derivaty byly pfipraveny Cu(l)-katalyzovanou reakci (9-benzyl-9H-purin-6-
yl)magnesiumchloridu s allylhalogenidy. V nékterych pfipadech je reakce provazena
allylovym pfesmykem. V kyselém prostfedi dochazi k pfesmyku dvojné vazby do konjugace
S purinovym jadrem.
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Kle¢ka M., Tobrman T., Dvorak D., Collect. Czech. Chem. Commun. 2006, 71(8), 1221-
1228.
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Amfifilni flaviniové soli jako katalyzatory oxidace sulfidu ve
vodném prostredi

Autor: Lenka Markova

Roénik: 5.

Ustav: Ustav organicka chemie
Skolitel: Ing. Radek Cibulka, Ph.D.

Flavin-4a-hydroperoxid vystupuje jako univerzalni oxida¢ni Cinidlo v monooxygenasach, coz
inspirovalo fadu autord kjeho vyuziti v organické syntéze. V laboratofi lIze flavin-4a-
hydroperoxid generovat z pfisludnych 5-alkylflaviniovych soli reakci s peroxidem vodiku
(Schéma 1). Po oxidaci substratu flavin--4a-hydroperoxidem dochazi k opétovnému
obnovovani flaviniové soli, ktera tak pUsobi jako katalyzator.

G, = I g

ClOy4 Schéma 1
Flaviniové soli byly doposud testovany jako oxidacni cCinidla vhomogennlch nevodnych
prostiedich. V na8i praci byly pfipraveny systémy tvofené amfifiinimi flaviniovymi solemi
zabudovanymi v kationickych ¢&i anionickych micelach, které byly studovany jako
katalyzatory oxidace sulfidd za mirnych podminek (laboratorni teplota, vodné prostredi).
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Studium selektivity alkylacnich reakci vedoucich ke guaninovym

derivatim
Autor: Martin Pluskal
Rocnik: 3.
Ustav: Ustav organické chemie
Skolitel: Doc. Ing. Igor Linhart CSc.

Atakem nukleofilnich center v DNA vznikaji takzvané DNA adukty, jejichz pfitomnost mlze
vést k chybé pfi transkripci nukleové kyselinyktera a v koneéném dusledku mize vést az ke
vzniku rakovinného nadoru. Derivaty nukleovych bazi, které vznikaji odstépenim z takto
modifokované DNA jsou vylou¢ovany v moci a mohou byt v ni stanoveny hmotnostni
spektrometrii, k ¢emuz je ovSem zapotfebi autentickych standardu.

Mezi nejvyznamnéjsSi adukty patfi N7-alkylguaniny. Cilem mé prace je tedy porovnat
selektivitu alkylaci provadénych za pomoci modelovych alkyladnich ¢inidel (butyl- a
allylbromid) na vybranych prekursorech guaninu, tedy 2-amino-6-chlorpurinu, N?-
(dimethylaminomethylen)guaninu, 7-methyl-10-ox0-9,10-dihydropyrimido[1,2-a]purinu,  2-
[(N,N-dimethylaminomethylen)imino]-6-chlorpurinu, 5-acetyl-6,7-diacetoxy-5,6,7,9-
tetrahydro-9-oxo-3H imidazo[1,2-a]purinu, které Ize po alkylaci pfevést hydrolyzou na
guaninové derivaty. Selektivita alkylaci byla srovhana s pomérem N7-H a N9-H isomera
prekursoru guaninu zjisténym kvantové chemickym vypoctem.
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Novy zpusob pfipravy diaminocalix[4]arent
v 1,3-alternujici konformaci

Autor: Veronika Raindlova
Ro¢nik: 4.

Ustav: Ustav organické chemie
Skolitel: Ing. Markéta Simanova

Calixareny jsou velmi dobfe znamé makrocykly, pouzivané jako receptory pro rozpoznavani
kationtd, aniontd a neutralnich molekul. Efektivni silné interakce s anionty tvofi zejména bis-
ureido derivaty v 1,3-alternujici konformaci, které se staly pfedmétem naseho badani.
Syntéza 1,3-alternujicich diaminocalix[4]aren(i neni jednoducha. B&Ehem procesu se objevuiji
potize s Cisténim reakeéni smési a produkt je ziskavan v relativné nizkych vytézcich (méné
nez 20 %). Nova syntéza tedy vychazi ze snadno dostupného 1,3-alternujiciho
dibromcalix[4]arenu, ktery je transformovan na diamino derivat reakci s ftalimidem v
pfitomnosti vhodného katalyzatoru (Cu, Cuy,O, Cul). Poslednim krokem pro ziskani
poZadovaného diaminocalix[4]arenu v 1,3-alternujici konformaci je reakce s hydrazinem.
Nyni se vénujeme dalS$imu vhodnému zplUsobu zavedeni aminoskupiny na bromderivat
pomoci organokovovych ¢inidel a p-toluensulfonylazidu.
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Svyntéza a reakce 4-vinyloxepinu

Autor: Jan Scharff

Rocnik: 5.

Ustav: Ustav organické chemie
Skolitel: Doc. Ing. Igor Linhart, CSc.

Oxepiny/arenoxidy jsou latky schopné ataku na nukleofilni centra DNA a proteind. 4-
Vinyloxepin

/styren-3,4-oxid vznika pravdépodobné biotransformaci styrenu, obdobné jako fenyloxiran.
Zatimco reaktivita fenyloxiranu je dobfe znama, obtizné dostupny 4-vinyloxepin je
prozkouman pouze minimalné.

Cilem prace byla optimalizace obtizné reprodukovatelné syntézy (Birchova redukce,
substituéni a adi¢ni bromace, epoxidace a eliminace) a samotné reakce 4-vinyloxepinu,
pfedevSim reakce s methyl-N-acetylcysteinatem jako model reaktivity in vivo.
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Studium reaktivity substituovanych 6-chlor-2-
hydroxymethylpurinu:
Svyntéza potencialnich inhibitort cyklin-dependentnich kinaz.

Autor: Miroslava Sigkova

Roénik: 5.

Ustav: Ustava organické chemie
Skolitel: Prof. Ing. Dalimil Dvorak, CSc.

Substituované  6-chlor-2-hydroxymethylpuriny mohou byt pfipraveny reakci 9-
substituovanych 6-chlorpurin-2-ylmagnesiumchloridu s aldehydy. Byla studovana reaktivita
téchto latek pfi Suzukiho reakci, Sonogashirové reakci a pfi nukleofilni substituci aminy.
Takto pfipravené derivaty predstavuji analoga inhibitord cyklin-dependentnich kinaz -
Olomoucinu a Roscovitinu.
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Stereoselektivni redukce enontl v syntéze prostanoidull

Autor: Jifi Zurek

Rocnik: 5.

Ustav: Ustav organické chemie
Skolitel: Prof. Ing. Jifi Svoboda, CSc.

V ramci spoluprace naseho ustavu s firmou Nerapharm Neratovice na inovaci vyroby
prostanoidil byla studovana stereoselektivni redukce C-15 oxoskupiny ve skeletu
prostanoidd.
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Vzhledem k narokiim na stereoselektivitu redukce byl jako redukéni €inidlo zvolen komplex
boranu s chiralnim oxazaborolidinem. V pfispévku bude diskutovana pfiprava vhodnych
katalyzator(i a prubéh stereoselektivnich redukci.



