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Sekce: Organicka chemie magisterska Il
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doc. Ing. Jan Budka, Ph.D. - predseda

Mgr. Roman Holakovsky, Ph.D. - organizacni tajemnik
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11:15 Bc. Marek Chovanec (M1)
11:30 Bc. Ivana Weisheitelova (M1)
11:45 Bc. Lucie Razkova (M2)
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11:30 Bc. Sarka Bouzkova (M1)



Preparation of 1,10-ethyliden-3-oktyl-n-
trifluoromethylalloxazinium-chlorides as catalysts for
oxidation reactions

Veronika Boguschova (B3)

Skolitel: Ing. Eva Svobodova, Ph.D.

Flavins and flavinium salts are known catalysts of oxidation reactions. These catalysts
are inspired by nature’s cofactors FAD or FMN. There are two major principles of their
oxidative function — photocatalytic, where flavin or flavinium salt becomes stronger
oxidation agent by excitation with visible light, or organocatalytic, where flavinium salts
after treatment by hydrogen peroxide changes to its hydroperoxide, which oxidates the
substrate. My work focuses on synthesis of bridged flavinium salts with electron
withdrawing CF3 group in position 7 and 8, studying their properties and and testing
their catalytic activity in oxidations of substitued ethylbenzenes.
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Modifikace povrchu nanodiamantu pro cileni DC-
SIGN receptoru v nddorovych burikach

Katefina Jochova (B2)

Skolitel: Ing. Petra Ménova, Ph.D.

DC-SIGN je lektinovy receptor nachazejici se na povrchu imunitnich bunék. Jeho
interakce se sacharidy (zejména mannosidy) na povrchu patogenli umoznuje jejich
distribuci  vorganismu. Kromé toho byla pfitomnost DC-SIGN receptoru
prokadzana i na povrchu nddorovych bunék.Fragment-based drug discovery (FBDD) je
metoda vyvoje novych léciv spocivajici ve screeningu afinity malych molekul (fragment()
k receptoru. Fragmentové hity jsou ndsledné spojovany nebo zvétSovany, aby se zvysila
jejich afinita a zlepSily farmakologické vlastnosti. Nedavna FBDD studie identifikovala
nékolik fragmentd, které vykazuji relativné vysokou afinitu k DC-SIGN receptoru, a navic
se vazi na odliSna vazebnd mista receptoru. Nanodiamanty se kumuluji v nddorech diky
jejich vysoké neorganizované vaskularizaci a je mozné je vyuZit pro transport DC-SIGN
inhibitor( k nadorovym burkam. Nasim cilem je modifikovat povrch nanodiamantd vyse
zminénymi fragmenty, a zvysit tak afinitu pomoci multivalence.
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Lomené kapalné krystaly s fotosensitivni jednotkou

Diana Jagerova (B3)

Skolitel: doc. Ing. Michal Kohout, Ph.D.

V nasi pracovni skupiné se dlouhodobé vénujeme studiu termotropnich kapalnych
krystalG. Tyto materidly tvori pfi pfechodu z krystalické faze do isotropni kapaliny
usporadané nadmolekularni struktury (mesofaze), ve kterych si molekuly Ilatky
zachovavaji vlastnosti krystalické latky, ale ziskavaji i urcity stupent mobility kapalin.
V soucasné dobé se do popredi vyzkumu dostavaji materidly, které v molekularni
struktufe obsahuji fotosensitivni azoskupinu. Cilem prace je pfiprava novych lomenych
kapalnych krystall, které pfi ozareni UV svétlem vytvofi stabilni Z-isomer pfitomné
azoskupiny. Vysokou stabilitu Z-isomeru jsme zajistili vhodnou substituci v ortho poloze
na aromatické jednotce v jejim tésném sousedstvi. Pfipravené latky budou testovany
pro pouZiti v prototypu zafizeni pro difrakci laserovych paprskl pisobenim UV zareni.
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Deazaflaviny s extendovanym aromatickym
systéemem

Petra Mikova (B3)

Skolitel: Ing. Eva Svobodova, Ph.D.

Deazaflaviny stejné jako flaviny dokdZzou absorbovat viditelné svétlo, ¢ehoz Ize vyuZit pfi
fotokatalyze redoxnich reakci. Flaviny se zatim ve fotokatalyze vyuzivaly vyhradné
k oxidacim, avsak v pfirodé se podili i na redukcich ve fotokatalytickych procesech.
Deazaflaviny jsou diky svému nizkému redukénimu potencidlu vhodnéjsi pro vyuziti pfi
redukénich reakcich. Cilem mé prdce je pfipravit deazaflavin s extendovanym
aromatickym systémem a vyzkousSet jeho schopnost katalyzovat redukce bromovanych
substratd.
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Nové aniontové receptory na bazi squramid-
calix[4]arenu

Radek Stanik (B2)

Skolitel: doc. Ing. Jan Budka, Ph.D.

Jednim ze zéakladnich skeletll pouZivanych v supramolekularni chemii, kterd se zabyva
nekovaletnimi interakcemi mezi molekulami ¢i ionty, jsou calix[4]areny v rlznych
konformacich (cone, partial-cone, 1,2-alternate a 1,3-alternate), jejichz derivaty jsou
schopny komplexovat rGizné kationty a anionty s variabilni selektivitou. Cilem mého
vyzkumu je syntéza aniontovych receptorll obsahujicich squaramidové jednotky a
zaroven porovnat selektivitu komplexace novych molekul s dfive pfipravenymi
odpovidajicimi receptory na bazi mocoviny. Syntéza prvni dvojice receptort vychazi ze
shodného distalniho diaminocalix[4]arenu, ktery lze pfipravit z terc-butylcalix[4]arenu ve
¢tyfech krocich (dealkylace horniho okraje, peralkylace spodniho okraje, nitrace a
redukce dinitroderivatu). JelikoZ redukce nitrocalixarenu neprobiha vidy tak snadno jako
u jednoduchych nitroarenl, rozhodl jsem se tuto reakci prozkoumat dlkladnéji a
vyzkousel jsem ftadu metod, které budou v praci prezentovany. Ze ziskaného
diaminocalix[4]arenu jsem pfipravil oba srovnavaci receptory a provedl| jsem predbéiné
komplexaéni studie pomoci *H NMR a UV/VIS titraci vybranych aniontd v aprotickém
poldrnim rozpoustédle (DMSO).




Prekurzory fluorovanych NHC ligandi nesoucich 2,6-
diethylfenylovée skupiny
Simon Sebastian HaviF (B3)

Skolitel: Ing. Markéta Rybackova, Ph.D.

Grubbs(iv a Hovyed(v-Grubbslv katalyzator 2. generace a jejich analoga jsou v
organické syntéze hojné vyuzivany pro metatezi alken(. V nasi pracovni skupiné jsme
syntetizovali sérii enantiomerné Cistych chiradlnich Pd a Ru katalyzator( recyklovatelnych
fluorovymi separacnimi  metodami, obsahujicich NHC ligandy modifikované
mesitylovymi skupinami. Cilem mé prace je zvysit stabilitu a enantioselektivitu téchto
katalyzator( nahradou ortho-methylovych skupin ethylovymi substituenty. Pfi syntéze
jsem vySel z 2,6-diethylanilinu (1), ktery jsem sledem ¢tyf reakci prevedl na
polyfluorovany anilin 2, ktery predstavuje zakladni stavebni jednotku ligand( a
katalyzatora.



Syntéza 3-(fluoralkyl)-2H-azirint z N-fluoralkyl-1,2, 3-
triazolu

Anezka Markova (B3)

Skolitel: Ing. Petr Beier, Ph.D.

2H-Aziriny jsou tfi¢lenné heterocyklické slouceniny vyskytujici se v ptirodnich latkach a
nalézaji Siroké uplatnéni v organické syntéze. Organofluorové latky jsou vyznamné
v mnohych odvétvich. Uplatiuji se ve vyvoji novych materidll, |éCiv nebo
agrochemikalii. Spojenim vlastnosti azirini a fluoralkylovanych sloucenin ziskdme latky
s unikatnimi vlastnostmi, vyuZitelné v organické syntéze. Syntetické pfristupy k 2-
(fluoralkyl)-2H-azirinilm  vyuZivaji karboazidaci alkynG' nebo trifluormethylazidaci
alkynti. Pistup k isomernim 3-(fluoralkyl)-2H-azirinim v3ak doposud nebyl popsan.
Vtéto praci bude predstavena syntéza novych 3-(fluoralkyl)-2H-azirinlm z N-
fuoralkylovanych 1,2,3-triazold.

1. Xiong, H., Ramkumar, N., Chiou, M. et al. Iron-catalyzed carboazidation of alkenes and
alkynes. Nat Commun 10, 122 (2019)2. Wang, F., Zhu, N., Chen, P., Ye, J. and Liu, G.
(2015), Copper-Catalyzed Trifluoromethylazidation of Alkynes: Efficient Access to CFs-
Substituted Azirines and Aziridines. Angew. Chem. Int. Ed., 54: 9356-9360
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Syntéza bis(triethoxysilanového) prekurzoru na bdzi
chininu pro pripravu hybridnich organicko-
anorganickych kremicitych materialt

Marika Novotn4 (B3)

Skolitel: doc. Dr. Ing. Jana Hodadova

Nase laboratof se vénuje pfipravé hybridnich organicko-anorganickych kiemicitych
material(, které by ndasledné mély najit vyuziti jako heterogenni katalyzatory
enantioselektivnich reakci. Pouzivani heterogennich katalyzatorl je velice vyhodné pro
jejich snadné oddéleni od reakéni smési, coz umoziuje jejich opakované pouziti. Cilem
moji prace je syntéza bis(triethoxysilanového) prekurzoru 1 na bazi chininu pro pfipravu
hybridnich kfemicitych material(. Chinin (2) je dostupna enantiomerné cistda molekula
Casto vyuzivana v katalyze organickych reakci. Pfi syntéze prekurzoru 1 jsem vychazela z
chininu (2), ve kterém jsem na dvojnou vazbu naadovala brom a naslednou
dehydrobromaci jsem pfipravila alkyn 3. Dvé molekuly alkynu 3 jsem poté spojila 1,4-
ftalazinovou spojkou za vzniku derivatu 4. Pro pfipojeni triethoxysilanovych skupin bude
nasledné vyuzita médnymi ionty katalyzovanad alkyn-azid cykloadi¢ni reakce.
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Schéma 1 - Syntéza chininového prekurzoru 1.



Synthesis of Mannose-Based DC-SIGN Antagonists

Jifi Ledvinka (B3)

Skolitel: Ing. Petra Ménova, Ph.D.

DC-SIGN is a C-type lectin (carbohydrate-binding protein) present on the surface of
immune cells (dendritic cells and macrophages). It binds to mannose-containing
carbohydrates present on various pathogens and is thus a promising therapeutic target
for the inhibition of pathogen entry and the prevention of immune cells infections. The
interactions of DC-SIGN with HIV virus and hepatitis C virus are of high interest. The
current research in this field takes advantage of fragment-based drug discovery.
Recently, several small-molecule fragments with significant affinities for DC-SIGN
receptor were discovered. My aim is to synthesize molecules containing one of these
fragments connected via several different linkers to a mannose moiety in order to
increase their affinity for DC-SIGN receptor as well as their therapeutic potential.
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Chemie oxidovanych thiacalixarenovych derivatu

Nikola Broftova (B3)

Skolitel: prof. Ing. Pavel Lhotdak, CSc.

Makrocykly na bazi sulfonylcalix[4]arenu obsahujici fenoxathiinovy motiv lze snadno
pfipravit oxidaci spirodienonthiacalix[4]arenu. Jejich inherentni chiralita je predurcuje
jako stavebni blok pro syntézu receptort chiralnich latek. V ramci tohoto projektu byl
nejprve studovan mechanismus oxidace spirodienonthiacalix[4]arenu s cilem
optimalizovat reakéni podminky. Nasledné byly zkoumany moZnosti transformace
vzniklych derivatl sulfonylcalixarenu SyAr reakci s N-nukleofily. Vysledné produkty
poslouZi jako zaklad pro pfipravu receptort chiralnich aniontd.
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5-Substituované deazaflaviny pro fotochemické
redukce

Ekaterina Zubova (B3)

Skolitel: Ing. Eva Svobodova, Ph.D.

5-Deazaflaviny jsou latky odvozené od flavin(, které vznikly substituci dusiku v poloze 5
uhlikem. Stejné jako flaviny jsou schopny absorbovat viditelné svétlo a daji se pouzit pfi
redoxnich fotokatalyzach. Deazaflaviny maji nizké redukéni potencidly. Diky tomu jsou
vyuzitelné zejména pro katalyzu redukcnich reakci. Cilem mé prace je pfipravit aryl-
substituované 5-deazaflaviny a studovat jejich fotofyzikalni vlastnosti a vyuZiti pfi
fotokatalytickych redukénich reakcich.




6-fluoroquinolone derivatives as potential DC-SIGN
receptor inhibitors

Ondrej Danék (B1)

Skolitel: Ing. Petra Ménova, Ph.D.

DC-SIGN is a protein receptor located on the surface of human dendritic cells. It forms
complexes with various mannose-containing glycoproteins, and thus it can bind bacteria
and viral particles to the dendritic cell’s surface. This adhesion of pathogens is needed
for an adequate immune response, but can be taken advantage of by some viruses,
namely HIV and Hepatitis C. These viruses need to bind to the DC-SIGN receptor in order
to get transported into T-cells which are then infected by the virus. In case of HIV, the
virus adheres to DC-SIGN with GP120 glycoprotein. Linking small molecules with high
affinity for certain parts of the receptor in such a way as to ensure their interaction with
the binding sites of GP120 would lead to selective blocking of DC-SIGN receptor. This
can make it impossible for HIV virus to form a complex with the receptor, and thus stop
the virus from infecting the T-cells. As a part of a larger fragment-based drug discovery
project, a small library of substituted 6-fluoro-4-quinolones was synthesized and
screened for affinity for DC-SIGN.




Dielsova-Alderova reakce produkti RCM endiynt
Luka$ Macal (B3)

Skolitel: prof. Ing. Jaroslav Kvi¢ala, CSc.

Metateze prochirdlnich endiyn( je novou reakci vedouci k racemickym chirdlnim
slou¢eninam obsahujicim trojnou vazbu a konjugovany dienovy systém. Ve své praci se
zabyvam Dielsovou-Alderovou reakci téchto latek s vhodnymi dienofily. Jako vychozi
latku jsem nejprve v péti krocich syntetizoval vychozi 5-allyloxynona-2,7-diyn. Z néj jsem
metatezi za katalyzy Grubbsovym katalyzatorem 1. generace ziskal 6-but-2-ynyl-4-
isopropenyl-5,6-dihydro-2H-pyran. Jako dienofily jsem pouZil p-benzochinon a dimethyl-
maleinat.
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Syntéza magnetickych kapalnych krystali

Anna Rejzkova (B3)

Skolitel: doc. Ing. Michal Kohout, Ph.D.

JiZ vice nezZ deset let jsou znamy kapalné krystaly (LC) obsahujici ve své linedrni strukture
nitroxylovy radikal. Tyto slouéeniny vykazuji schopnost samoskladby sfadou
supramolekularnich struktur (mezofazi). Diky volnému elektronu na atomu kysliku pak
vrlznych mezofdzich dochazi ke zméné dipolarni spin-spinové interakce mezi
molekulami. V nasi skupiné studujeme lomené LC se stabilnim nitroxylovym radikdlem
(TEMPO) vtermindlni casti jednoho z postrannich tetézcl. V soucasné dobé se
zabyvame studiem SirSi skupiny téchto materidlt s cilem popsat zavislost fyzikdlnich
vlastnosti na zméné chemické struktury. Cilem mé prace je pfiprava novych lomenych
material( se 7-hydroxynaftalen-2-karboxylovou kyselinou nebo naftalen-2,7-diolem jako
centrdlnim jadrem, které zajistuji lomeny tvar molekuly. Jedno z postrannich
prodluzujicich ramen nese stabilni jednotku TEMPO, zatimco druhé obsahuje tfi
aromaticka jadra a flexibilni termindlni fetézec potrebny pro stabilizaci mezomorfniho
chovani (Obr. 1). Mezomorfni chovani pfipravenych sloucenin bude studovano na
Fyzikalnim Ustavu AV CR diferenéni skenovaci kalorimetrii a polarizaéni mikroskopii.
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Obr. 1: Struktura cilowch latek
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Design a syntéza centrdlnich jednotek pro dendritickeé
struktury

Michal Chury (B2)

Skolitel: doc. Ing. Jan Budka, Ph.D.

Dendritické struktury jsou vétvené molekuly, které nalézaji Siroké uplatnéni v oblasti
supramolekuldrni chemie véetné vyufziti v biologickych procesech. Tato prace se zabyva
jednim moznosti vyuziti calix[4]arenového skeletu jako centralni jednotky, ze které bude
vychazet dendriticky rozvoj. V rdmci vyzkumu byly syntetizovany
tetraaminocalix[4]areny v kdnické a  1,3-stfidavé  konformaci, které byly
persulfonylovany pomoci nosylchloridu. Naslednym krokem bude redukce nitroskupin,
ktera byla UspéSné vyzkouSena na modelovych sloucenindch a cely proces bude
opakovany, diky ¢emuz ziskdme velké mnozstvi funkénich skupin na periferii v relativné
nizkém poctu krokl. Vzhledem k vysokému vytézku a jednoduchosti provedeni lze
ocCekavat dalsi prlmyslové vyuZiti téchto struktur. Cilem prdce je syntéza vysSich
generaci dendrimer(l s calix[4]arenovymi jadry, které budou pfipraveny k pfipojeni
funkénich skupin na periferii, které budou vhodné pro dalsi studium.
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Studium mechanizmu katalyzy organokatalyzdtorov
na baze prolinu

Jakub D3avid Malina (B3)

Skolitel: Ing. Ji¥i TGima, Ph.D.

Organokatalyza je uZz dlho neodmyslitelnou sucastou stereoselektivnych syntéz v
organickej chémii. V nasej vyskumnej skupine sa dlhodobo zaoberame bifunkénymi
organokatalyzatormi na baze prolinu a ich aplikaciou v stereoselektivnych Michaelovych
adiciach. Najskor boli v nasej pracovnej skupine pripravené aminopyridinové zluceniny
1A a 1B. Zatial ¢o 4-aminopyridinové derivaty 1A, vykazovali vysoku katalyticku aktivitu
v modelovych reakciach, analogické 2-aminopyridinové zluceniny 1B boli katalyticky
neaktivne. Dovodom pre tuto neucinnost moéZe byt budto deaktivacia dusika v
pyridinovej jednotke intramolekuldrnou vodikovou vdzbou s pridruZzenou
(tio)mocovinovou funkénou skupinou, alebo vychylenim roviny pyridinového cyklu z
konjugacie s dusikom pripojenej pyrolidinovej jednotky a teda oslabenim
nukleofilného/bazického charakteru pyridinovej skupiny. Na overenie, resp. vyvratenie
vySSie uvedenych hypotéz som pripravil analogicky aminokarbamatovy katalyzator 2,
ktory vylucCuje potencidlny vznik vodikové vazby deaktivujuci pyridinovd jednotku.
Pripraveny katalyzator 2 bol testovany v modelovej stereoselektivnej Michaelovej adicii
dietylmalonatu na trans-B-nitrostyrén v réznych rozpustadlach.
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Syntéza alkenti/azosloucenin nesoucich
elektrodonorni skupiny pro potencialni biologické
aplikace

Martin Setek (B3)

Skolitel: Ing. Ondfej Kundrat, Ph.D.

Substituované alkeny/azoslouceniny jsou schopny ménit svou konfiguraci na dvojné
vazbé (cis-/trans-) po dodani energie ve formé svétla ¢i tepla. Tato prace se zabyva
pfipravou vySe zminénych sloucenin, které obsahuji areny substituované predevsim
elektrondonornimi skupinami (hydroxy, methoxy skupiny). Ty umoZiuji posunuti vinové
délky svétla pouziteIného pro zménu konfigurace k ¢ervené ¢asti viditelného spektra,
coz lze vyuzit pfi biologickych aplikacich diky pronikani téchto vinovych délek hloubéji do
tkani bez jejich posSkozovani. VyuZitelnost takovych alken(i/azoslou¢enin spociva napf.
v ovlivnéni uzavirani a otevirani iontovych kanall, nebo je lze vyuzit jako ,spinace”
biologické aktivity u vybranych Iéciv napf. antibiotik.
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Syntéza chirdlnich katex( a vyhodnoceni jejich
chromatografickych vlastnosti

Magdaléna Labikova (B3)

Skolitel: doc. Ing. Michal Kohout, Ph.D.

Vysokoucinna kapalinovd chromatografie (HPLC) s pouZitim chirdlnich stacionarnich fazi
je bezesporu jednou z nejrozsifenéjSich metod separace enantiomerd, a to jak
v analytickém, tak preparativnim méfitku. V soucasné dobé je k dispozici vice nez 100
typU chiralnich stacionarnich fazi, které umoznuji chiralni separaci témér libovolného
racematu. Vyjimku tvofi ionizované a ionizovatelné latky a jejich smési, které nejsou
vhodnymi analyty pro vétSinu komeréné dostupnych chirdlnich chromatografickych
kolon. Slouceniny tohoto typu Ize vSak efektivné separovat na tzv. chiralnich ionexech.
Cilem mé prace byla syntéza dvou chirdlnich katexi odvozenych od (S,5)-2-
aminocyklohexan-1-sulfonové kyseliny. Pfi syntéze jsem vychazela z ethylesteru 3,5-
dichlor-4-hydroxybenzoové kyseliny, ktery jsem sekvenci reakci prevedla na pfislusné
amidy s terminalni dvojnou a trojnou vazbou. Takto pfipravené selektory byly kazdy
jinym zpuisobem imobilizovany na modifikovany silikagel a ziskané chirdini sorbenty byly
naplnény do chromatografickych kolon. Separacni vlastnosti ptipravenych chiralnich
staciondarnich fazi byly vyhodnoceny pomoci HPLC pfi déleni racemickych smési
biologicky aktivnich aminu.



Synthesis of Quinoxalinone-based Inhibitors of DC-
SIGN Receptor

Vojtéch Musil (B3)

Skolitel: Ing. Petra Ménova, Ph.D.

DC-SIGN is a receptor present mainly on the surface of dendritic cells. It binds to
mannose-containing carbohydrate antigens on the surface of various pathogens such as
HIV, Hepatitis C, Mycobacterium tuberculosis or Ebola virus. These pathogens take
advantage of the interaction to facilitate their own spread, and therefore, there is a
need for an antagonist of this interplay. However, the hydrophilicity and shallowness of
the binding sites make the development of inhibitors rather complicated. Screening of a
library of small-molecule fragments revealed that quinoxalinone shows high affinity for
the receptor. Its derivatives are thus promising antagonists of DC-SIGN—glycan
interactions. This project focuses on the preparation of various quinoxalinone
derivatives and evaluation of their affinity for the DC-SIGN receptor.
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Syntéza 7-deaza analogt adefoviru jako
potencidlnich moduldtort lidskych adenylat cyklaz

Pavel Kraina (B2)

Skolitel: Ing. Zlatko Janeba, Ph.D.

Lidské adenylat cyklazy (ADCY) jsou integralnimi membranovymi proteiny zapojenymi do
pfenosu extraceluldrnich signalll do intraceluldrnich odpovédi. ADCY preménuji
adenosintrifosfat (ATP) na cyklicky adenosinmonofosfat (cAMP), ktery se ucastni
pfenosu nervového vzruchu jakozto sekundarni prenasec informaci. Predpoklada se, ze
by ovliviiovani produkce cAMP mohlo hrat roli pfi Ié¢bé neurodegenerativnich chorob a
neuropatickych bolesti. Acyklické nukleosidfosfonaty jsou dnes jiz zndamymi lécivy proti
HIV, hepatitidé typu B a jinym virovym onemocnénim. Neddvno bylo prokazano, ze
nékteré acyklické nukleosidfosfonaty jsou schopny modulovat (pfevazné inhibovat) jisté
ADCY.Cilem této prdce je pfipravit sérii novych analogl adefoviru (PMEA), konkrétné 7-
substituovanych 7-deazapurinovych derivat(, ve formé proléciv a ziskat informace o
jejich biologické aktivité.
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Syntéza kapalnych krystalt s 4-fluor-3-
hydroxybenzoovou kyselinou jako centralnim jadrem

Bc. Barbora Jansova (M2)

Skolitel: Ing. Vaclav Kozmik, CSc.

Kapalné krystaly tvofi fascinujici stav hmoty mezi tuhou a kapalnou fazi, kde dochazi ke
kombinaci vlastnosti anizotropni krystalické latky (usporadanost molekul, optické,
elektrické vlastnosti) a kapalné latky (mobilita molekul, méfitelna viskozita). Tyto
vlastnosti byly poprvé objeveny uz vroce 1888, ale az pozdéji jejich aplikace pfi
konstrukci prvniho LCD udélala z kapalnych krystall fenomén a ¢asto sklofiovany pojem.
Pti aplikaci jako jsou pravé LC displeje se vyuZiva jedinecné vlastnosti kapalnych krystal(,
jakou je adaptabilita a rychlé pfeusporadani struktury kapalné krystalické faze v reakci
na vnéjsi podnét (elektrické, magnetické, mechanické pole).V rdmci této prace byly
pfipraveny nové kapalné krystaly lomeného tvaru (Obrdzek 1). Struktura cilovych
materidll a meziproduktd byla potvrzena 'H NMR a *C NMR spektroskopii a jejich
Cistota byla stanovena pomoci vysokoucinné kapalinové chromatografie. Mesomorfni
vlastnosti cilovych latek byly studovany metodami diferen¢ni skenovaci kalorimetrie a
optické polarizacni mikroskopie.
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Obrdzek 1: Obecnd struktura pripravovanych materidld



Syntéza makrocykli s mocovinovymi jednotkami

Bc. Michaela Polankova (M1)

Skolitel: Ing. Bc. Michal Himl, Ph.D.

Makrocyklické slouceniny obsahujici mocovinové mustky jsou latky, které velmi casto
nachazeji uplatnéni jako receptory aniontli v supramolekularni chemii. Prace se zabyva
syntézou makrocykld se ¢tyfmi substituovanymi aromatickymi jednotkami spojenymi
¢tyfmi mocovinovymi mustky, které maji potencial komplexovat rizné anionty. Cilem
prace byl pokus o zopakovani v literatufe popsané one pot syntézy téchto makrocykll a
také ptiprava prekurzori pro jejich konvergentni syntézu.
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Studium reaktivity pillar[5]arenu

Bc. FrantiSek Dolnicek (M1)

Skolitel: doc. Ing. Jan Budka, Ph.D.

Pillar[n]areny jsou makrocyklické slouceniny, které byly objeveny teprve v roce 2008 a
jsou tak relativné novou skupinou zakladnich skeletl v oblasti supramolekularni chemie.
Pillar[5]areny jsou tvofeny péti hydrochinonovymi jednotkami spojenymi v polohach 2 a
5 methylenovymi mustky. Tyto latky maji elektronové bohatou kavitu, jejiz modifikaci
vhodnymi substituenty mulzeme vytvofit receptory schopné komplexovat kationty,
anionty nebo neutralni latky. Syntéza pillararen(i je snadnd, vychazi z levnych surovin a
probihd ve vysokych vytézcich. Vramci této prace byl pfipraven permethylovany
pillar[5]aren, ktery byl dale vyuZit k syntéze derivat(i s rznymi funkénimi skupinami
(pfedevsim esterovymi a karboxylovymi), které mohou nalézt uplatnéni jako receptory
v supramolekularni chemii.




Synthesis of substituted quinolones as potential
inhibitors of DC-SIGN receptor

Bc. Dmytro Makarov (M2)

Skolitel: Ing. Petra Ménova, Ph.D.

DC-SIGN is a receptor located on the surface of immune cells (e.g. CD* leukocytes). It
belongs to the lectin family that specifically binds carbohydrates structures. One of the
functions of DC-SIGN is to recognize pathogens via the interaction with their glycocalyx
and mediate immune response. The pathway of normal immune response can be
abused by different types of viruses and bacteria, e.g. HIV. Therefore, the inhibition of
DC-SIGN receptor could be an efficient way to prevent the propagation of the virus. A
screening done by a partner research group revealed several non-carbohydrate
fragments with intrinsic affinity for DC-SIGN receptor. The structure of 4-oxo-1,4-
dihydroquinoline was chosen as a core of potential lead compounds. Our aim was to
optimize the synthesis of the core quinolone, to modify it in different positions with the
fragment hits and to evaluate the affinity of the prepared compounds for DC-SIGN
receptor.

DC-SIGN




Metateze s otevrenim cyklu 3,3-difluorcyklopropent

Bc. Anna Kubic¢kova (M1)

Skolitel: prof. Ing. Jaroslav Kvi¢ala, CSc.

Metateze alkenl je ucinnou metodou pro pfipravu slou¢enin nesoucich dvojnou vazbu.
Ve své praci jsem se zaméfila na chemii 3,3-difluorcyklopropent, jejichz velké uhlové
pnuti z nich déla vhodné substraty pro zkfizenou metatezi s otevienim cyklu (ROCM).
Jednokrokovou reakci trimethyl(trifluormethyl)silanu (Ruppert-Prakashova cinidla) s
alkyny jsem pftipravila sérii 3,3-difluorcyklopropenli. Reakce monosubstituovanych
cyklopropenll s rlznymi typy acyklickych alkenl vedla ke vzniku nového typu
fluorovanych stavebnich blok( s nesymetrickym dienovym motivem nesoucim mezi
dvojnymi vazbami difluormethylenovou spojku. Disubstituované cyklopropeny za
stejnych podminek nereagovaly pravdépodobné vlivem sterického branéni. Tato prace
reprezentuje prvni znamou studii ROCM reakci fluorovanych cyklopropena.
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Priprava ligandu odvozenych od cyklenu

Bc. Martin Zbuzek (M2)

Skolitel: Ing. Ondfej Kundrat, Ph.D.

Molekuly schopné interagovat s draselnymi kandly jsou v medicinské praxi vyuZivany
k terapii poruch srde¢niho rytmu. Pokud se na strukturu draselného kanalu podivame
o¢ima supramolekularniho chemika, zaujme nds jeho na prvni pohled patrna Ctyrcetna
symetrie, kterou mohou vykazovat derivaty celé fady supramolekuldrnich atvard.
V minulosti byly zkoumany symetrické derivaty porfyrinu a calix[4]arend. Ma prace je
zamérena na rlizné pristupy k syntéze C, symetrickych ligandd cyklenu s di- a tripeptidy,
ve kterych budou zastoupeny aminokyseliny o rGznych vlastnostech - polarni, nepolarni,
bazické i kyselé. Mulstek mezi kratkymi peptidy a cyklenem je vytvofen pomoci
chloracetylchloridu. Cilem mé prace je pfipravit portfolium ligandQ s rdznymi
vlastnostmi, u nichZ bude ve spoluprdci se specializovanou laboratofi ovéfena schopnost
interakce s draselnym kanalem.
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Syntéza bis(triazamakrocyklu) s centralni
naftalenovou jednotkou

Bc. Nikola Vrsek - (M2)

Skolitel: doc. Dr. Ing. Jana Hodacova

Pfirodni metaloenzymy vyuZivaji ke katalyze biologickych reakci centra prechodnych
kovli komplexované ve své strukture. Jejich studium ukdzalo, ze kromé typu kovu hraje
dllezitou roli téZ vzdalenost kovovych center, ktera pro jejich vzajemnou kooperaci musi
byt v rozsahu 3-7 A. Tato prace je soucasti projektu, ktery se zabyva p¥ipravou komplexd
mono- a bis-triazamakrocyklickych ligandd s dvojmocnymi kationty kov(. U téchto
komplext ocekavdme schopnost katalyzovat hydrolytické Stépeni fosfodiester(, tedy
napodobovat funkci metaloenzymi, coZ bylo téZz prakticky ovéreno na strukturach
s benzenovou centrdlni jednotkou. Komplexy dvojmocnych kovovych kationt(
s ligandem 1 (obrazek 1) vykazovaly za fyziologickych podminek znac¢nou aktivitu pfi
katalyze hydrolytického Stépeni modelové struktury pro RNA (HPNP, obrdzek 1). Cilem
této prace je syntéza bis(triazamakrocyklu) s centrdlni naftalenovou jednotkou
(struktura 2, obrazek 1), ktery by na zékladé studia modelti mél predpoklad vzdalenosti
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Syntéza a metateze derivatu 2,3,3-trifluorpropenu

Bc. Denisa Kubesova (M1)

Skolitel: prof. Ing. Jaroslav Kvi¢ala, CSc.

Zkfizend metateze alkenU je novou metodou pro syntézu alken( s vybornou toleranci
nejriznéjsich funkénich skupin. Ac¢koli metateze fluoralkend jiz byla ¢astecné studovana,
zkfizena metateze alken( obsahujicich fragment -CH=CFCF,- je dosud zcela nezndma.
Jedinou znamou syntetickou cestou k tomuto motivu je Claisenliv pfesmyk derivat(
2,3,3-trifluorprop-2-en-1-olu. V prvni fazi projektu jsem proto reakci benzaldehydu
s trifluorethenyllithiem syntetizovala alkohol 1, ktery reakci s triethyl-orthoacetdtem a
naslednym zahratim poskytl cilovy alken 2. Ten byl v pilotnich zkfizenych metatezich
neaktivni. Proto jsem rozpracovala syntézu 2,3,3-trifluorallylesterd, jejichz enolizace a
nasledny Claisentdv presmyk by mély vést k esterim obsahujicim reaktivnéjsi motiv
CH,=CFCF,.-.
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Syntéza selektivnich agonisti serotoninového 5-HT2A
receptoru

Bc. Lucie Svobodova (M1)

Skolitel: Ing. Radek Jurok, Ph.D.

Serotoninovy receptor 5-HT,5 je spojovan s onemocnénimi CNS jako je schizofrenie,
uzkost Ci deprese. Priprava novych selektivnich agonistd tohoto receptoru by mohla vést
k vyvoji dalsi generace antipsychotik.Cilem mé prace byla syntéza stavebnich blok{
slouzicich pro ptipravu ligandl 5-HT,, receptoru odvozenych od fenethylamind. Ligandy
této struktury viz obr. Ize obecné pfipravit reduktivni aminaci vhodnych karbonylovych
sloucenin. V rdmci prace byla optimalizovana syntéza fenethylamin(i 2C-B a 2C-CN a dale
benzylamini chroman-4-aminu a 2,3-dihydrobenzofuran-3-aminu. Tyto latky budou
pouzity kvytvoreni kombinatoridlni knihovny aktivnich ligandl pro budouci
farmakologické studie.

I

ZT

(H2C)n\____o

0\ R: Br, CN
n: 1,2



Synthesis of new potential alpha 2A-adrenoceptor
antagonists

Bc. Artem Chayka (M2)

Skolitel: doc. Ing. Toma$ Tobrman, Ph.D.

Sepsis and septic shock are the leading causes of death in intensive care units.
During sepsis the whole-body inflammatory reaction occurs that leads to the tissues and
organs damage and then to the multiple organ failure, which is believed to be initiated
by the liver failure. Intraportal infusion of alpha-2A adrenoceptor antagonists such as
yohimbine and BRL-44408 can improve the liver state by decreasing the concentration
of TNF-alpha and interleukin-6 proinflammatory factors and by increasing the organ
perfusion and function. Already known alpha-2A adrenergic antagonists have either low
selectivity or low activity that implies their limited usage in praxis. The aim of my work
was to prepare series of new compounds derived from BRL-44408 in order to improve
the compound properties and to study the alpha-2A adrenoceptor antagonist site,
which is not definitely known yet. Biological activity of prepared compounds was
studied on the cell culture assays and the acquired results were analyzed in terms of
interaction of the substances with the receptor (SAR study).



Reakce funkcionalizovanych enol-fosfati a enol-
fosfordiamiddti s organokovovymi Cinidly
Bc. Jakub Koudelka (M2)

Skolitel: doc. Ing. Toma$ Tobrman, Ph.D.

Kumadova reakce enol-fosfatli je reakce Grignardovych <cinidel s enol-fosfaty
v pfitomnosti katalyzatoru na bazi pfechodného kovu. V nasem probihajicim vyzkumu
vénovaném syntetickym aplikacim bromenol-fosfatll jsme zjistili, Ze enol-fosfat
odvozeny od ethyl-acetoacetatu reaguje sorganokovovymi Cinidly za vzniku
trisubstituovanych dien(l. Proto jsem ve své prdci navazal na ziskané poznatky a zaméril
jsem se na rozsifeni rozsahu reakce na derivaty ethyl-acetoacetatu (1,3). U fostatu (1)
byla pozorovana pfeména na dieny (2) jako smés (E)- a (2)-stereoizomerd reakci
s organolithnymi Cinidly. Rozdilnou reaktivitu vykazovaly fosfordiamidaty (3), které je
mozné transformovat na a,8-nenasycené ketony (4) reakci s Grignardovymi Cinidly.
Ziskané vysledky, v¢éetné rozsiteni na cyklické enol-fosfordiamidaty, budou diskutovany

v rdmci prezentace.
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Studium moznosti extruze sulfidického mustku
thiacalix[4]arenu

Bc. Markéta Sinalova (M1)

Skolitel: doc. Ing. Jan Budka, Ph.D.

Thiacalixareny jsou sirné analogy calixaren(, ve kterych jsou fenolové jednotky spojeny
sulfidickymi mastky na misto methylenovych. Cilem této prace bylo pokusit se o extruzi
sulfidického mustku thiacalix[4]arenu, které nebyly dosud v literatufe popsany. V rdmci
této prace byly pripraveny derivaty thiacalix[4]arenu, a to predevSim
tetrapropoxythiacalix[4]aren-monosulfoxid v koénické konformaci, ktery byl vhodnou
vychozi latkou pro extruzni reakce. Jako modelové latky byly rovnéZz pfipraveny
difenylsulfoxid a difenylsulfon, na kterych byla vyzkousena fada popsanych extruznich
reakci siry. Bohuzel, bylo zjiSténo, Ze ani v ptipadé modelovych latek reakce neprobihaiji.
Nicméné i pfes neluspésné reakce na modelovych latkach byly tyto reakce aplikovany na
thiacalix[4]aren-monosulfoxid. | v tomto pripadé ke kyZzené extruzi nedoSlo — budto
nedochazelo k Zadné reakci, nebo vznikla nedélitelna a neidentifikovatelna smés.
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Syntéza vybranych analogt katinoni

Bc. Zaneta Javorska (M1)

Skolitel: Ing. Vaclav Kozmik, CSc.

Uzivani novych syntetickych drog je celosvétové rozsifeny problém. Na trhu se objevil
novy fenomén, tzv. ,designer drugs”, coz je skupina novych psychoaktivnich latek
odvozenych od jiz znamych drog, napfiklad od kathinonu. Tyto Iatky Ize ziskat nepatrnou
strukturni obménou jejich farmakoforu, coZ muze vést ke zméné plvodniho
farmakologického ucinku a jejich toxicity. Cilenou pripravou téchto latek, jejich analyzou
a farmakologickym testovanim lze predchdzet nechténym intoxikacim potencidlnich
uzivatell. A co vice, takto lIze také objevit nové latky, které maiji predispozice stat se
novymi lécivy, jako to bylo u antidepresiva bupropionu. Ma prdce byla zaméfena na
strukturni obménu farmakoforu kathinonl predevsim v p-poloze benzenového jadra a
v a-poloze k oxoskupiné na alifatickém tetézci. Do p-polohy byly zavedeny skupiny
kyano, trifluormethyl, 4-methoxyfenyl, thiofen-2-yl a furan-2-yl. S vyjimkou
furanylového derivatu byla nasledné do a-polohy pfipojena aminoskupina nebo
methylaminoskupina. Vybrané vysledné latky byly chirdlné separovany pomoci HPLC.

‘ Produkty Suzuki coupling reakce Produkty SyAr reakce
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Priprava chiralni fluorové dihydroimidazoliové soli

Bc. Katefina Bezdékova (M2)

Skolitel: prof. Ing. Jaroslav Kvi¢ala, CSc.

Cilem mé préce je pfiprava chirdlniho fluorového derivatu dihydroimidazoliové soli (4)
nesouci stericky narocné areny na bazi kumenu. Takto modifikovana sul by v budoucnu
méla slouzit k pfipravé chiralniho a fluorofilniho rutheniového katalyzatoru vhodného
pro enantioselektivni metateze. S vyuZitim separacnich metod fluorové chemie by
polyfluoralkylové tfetézce mély zaroven zajistit snadnou recyklaci komplexu z reakéni
smési. Nejprve jsem tedy nékolikakrokovou syntézou ziskala bromaren (1). Nasledné
jsem pfipravila chirdlni diamin (2). V soucasné dobé studuji Buchwald(v-Hartwiglv
coupling obou klicovych intermediatli. Poslednim krokem je cyklizace chirdlniho
sekundarniho aminu (3) na cilovou dihydroimidazoliovou sl (4).

—~ . .
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Mocovina vyuZitelna jako solvatacni cinidlo pro
stanoveni enantiomerni Cistoty rtiznych sloucenin

Bc. Anna Mlcochova (M1)

Skolitel: Mgr. Roman Holakovsky, Ph.D.

Vice nez polovina lécivych latek ve farmaceutickém pramyslu je chirdlnich. Enantiomery
téchto latek maji stejné fyzikdlni vlastnosti, ale lisi se svou biologickou aktivitou. Z
tohoto dlivodu je kladen velky diraz na zjistovani enantiomerni Cistoty. K jejimu urceni
slouzi napfiklad jejich interakce se solvatacnim cinidlem, kdy dojde k wvytvoreni
diastereomerniho komplexu, ktery se projevi rozstépenim a posunem pikd v NMR
spektru. Cilem této prace bylo ptipravit (R)-2,2"-[N-(3,5-bis(trifluormethyl)-fenyl)ureido]-
1,1"-binaftalen a nasledné jej pouzZit jako solvatacni cinidlo pro rGzné chiralni
karboxylové kyseliny.
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Novd reaktivita enol-fosfatiu odvozenych od ethyl-
acetoacetdtu a pribuznych sloucenin

Bc. Petr Oeser (M2)

Skolitel: doc. Ing. Toma$ Tobrman, Ph.D.

Organofosfaty hraji v biologickych systémech nezastupitelnou roli spolu s jejich
schopnosti transfosforylace. V organické syntéze jsou enol-fosfaty Siroce pouzivany jako
elektrofilni reagenty v cross-coupling reakcich. Enol-fosfaty jsou povaZovanyza
»Zelenou” a netoxickou alternativu k organohalogeniim a enol-triflatim. Enol-fosfaty Ize
vyuzit napfiklad v Suzukiho, Negishiho a Kumadové reakci. Béhem studia reaktivity
bromenol-fosfatli jsme pozorovali, Ze diethylenol-fosfat (l1a) odvozeny od ethyl-
acetoacetatu podléhd preméné na trisubstituované dieny (2) reakci s organokovovymi
¢inidly. V této studii jsme pozorovali odliSné chovani enol-fosfatu (1a) a enol-
fosfordiamidatu (1b), ktery na rozdil od fosfatu (1a) reagoval s organokovovymi Cinidly
za vzniku a,8 nenasycenych karbonylovych sloucenin (3). V pfispévku budou diskutovany
experimentalni podrobnosti, véetné mechanismu jejich vzniku.

1a - 4
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Thiacalix[4]aren phenoxanthiiniové derivaty: studium
konstituce, konformace a enantiodiskriminace

Bc. Markéta Tichotova (M2)

Skolitel: Ing. Hana Dvorakova, CSc.

Pfi studiu reaktivity thiacalix[4]arend byl popsan zcela novy typ calixaren(
s phenoxanthiiniovym skeletem. Tyto latky maji v porovnani s klasickymi calixareny
rozdilné vlastnosti jako napfiklad odliSné chemické chovani a konformacni preference.
Thiacalix[4]aren phenoxanthiiniové derivaty se navic vyznacuji inherentni chiralitou.
Bylo zjiSténo, Ze je moiné tyto latky ,oteviit’ nejrliznéjsSimi nukleofily, coz poskytlo
prozatim neznamé ,oteviené’ struktury. Ukolem této prace bylo stanoveni konstituce
,otevienych’ struktur a regioselektivity nukleofilniho ataku, uréeni konformace a
vySetfeni pfipadné enantiodiskriminacni schopnosti uzitych orientujicich medii, poprvé
zkoumané nainherentné chirdlnich systémech. Ktomu bylo vyuZito metody méreni
rezidualnich dipoladrnich interakci. Tato pomérné nova metoda je zaloZena na dipdl-
dipdlové interakci pfes prostor. Ktomu je vSak nutné molekulu ¢astecné zorientovat,
k ¢emuz byla pouzita orientujicich media na bazi kapalnych krystald.
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Hypervalentni slouceniny jodu s polyfluorovanymi
retéezci
Bc. Marek Chovanec (M1)

Skolitel: Ing. Markéta Rybackova, Ph.D.

2-Jodoxybenzoova kyselina (IBX) je selektivni oxidac¢ni Cinidlo, vhodné predevsim pro
oxidaci alkohold na aldehydy. Cilem mé prace byla pfiprava fluorovaného analogu IBX.
Zavedenim fluorovanych fetézci do molekuly Ize pro recyklaci Cinidla z reakéni smési
pouzit nékterou z fluorovych separacnich technik. Pfi syntéze analogl IBX jsem vychazel
z komercéné dostupné 3-hydroxybenzoové kyseliny (1). Z ni jsem nasledné pripravil ¢tyfi
derivaty 2-jod-5-(polyfluoralkoxy)benzoové kyseliny (3). Reakci s Oxonem jsem ziskal
fluorovany analog IBX (4), ktery jsem testoval v pilotnich oxidacnich reakcich vybranych
alkohold.
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Syntéza alkynylflavinG a studium jejich cykloadicnich
reakci

Bc. Ivana Weisheitelova (M1)

Skolitel: Ing. Eva Svobodova, Ph.D.

Modifikované flaviny (isoalloxaziny, alloxaziny, iso a alloxaziniové soli) slouZi jako
modely pro studium organo- a fotokatalytického pUsobeni flavind v biologickych
systémech. Pro hlubsi pochopeni déji probihajicich ve fotokatalytickycha
fotobiologickych systémech jsme navrhli modelovy systém, ve kterém bude derivat
isoalloxazinu navdzadn na rigidni skelet v definované vzddlenosti od substratu. Moje
prace se zaméruje na hledani zplsobu pfipravy alkynylovanych derivat(i isoalloxazin(,
které bude moiné cykloadi¢ni reakci navazat na rigidni skelet. Byly pfipraveny 2
derivaty, 10-ethyl-3-methyl-8-((triisopropylsilyl)ethynyl)isoalloxazinu a 4-brom-N-butyl-
2-nitro-5-((triisopropylsilyl)ethynyl)anilin, obsahujici jednu trojnou vazbu a prekurzor N-
butyl-2-nitro-4,5-bis((triisopropylsilyl)ethynyl)anilinu k nasledné syntéze isoalloxazinu
se dvéma trojnymi vazbami.
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Mechanoselektivni chromofory zaloZzené na cyaninu

Bc. Lucie Razkova (M2)

Skolitel: Ing. Martin Krupi¢ka, Ph.D.

Mechanochemie se mimo jiné zabyva studiem kinetické stability molekul, na které
pusobi pouze mechanicka sila pfi konstantnim tlaku a teploté. Vhodnymi adepty pro
studium mechanické sily na molekularni systém jsou makromolekuly s rozsahlym
konjugovanym systémem, které absorbuji viditelné zareni. Vysoka anizotropie velkych
molekul zpUsobuje pfi aplikovani mechanické sily jejich deformaci, kterd by u malych
molekul nebyla moZna. Natazeni molekuly zplsobi zménu konformace, a tim zménu
absorpce/fluorescence indikovanou zménou barvy dané latky (mechanoforu), ktera
odrazi celkovou mechanickou silu plsobici na molekulu. Nasim cilem je takovéto
chromofory syntetizovat a nasledné je navdzat do polymerniho retézce, na ktery
mulzeme pUsobit mechanickou silou v podobé ultrazvuku. Dlouhé polymerni fetézce
zajisti kromé natazeni molekuly urcitym smérem také lepsi pfenos mechanické energie.
Na zdkladé kvantové mechanického modelu byla pro syntézu vybrana latka odvozend od
cyaninu. Ve své prezentaci budu popisovat jednotlivé kroky syntézy tohoto makrocyklu a
nastinim moznosti budouci aplikace odvozeného polymerniho materidlu.
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Priprava makrocyklt s mocovinovymi jednotkami

Bc. Marek Jurtik (M2)

Skolitel: Ing. Bc. Michal Himl, Ph.D.

Receptory pro komplexace a rozpozndvani aniontli pomoci nekovalentnich interakci
tvori jeden ze zékladnich pilifd supramolekuldrni chemie. Do skupiny takovych receptort
patfi napfiklad derivaty mocoviny, amidy kyselin nebo nékteré dalsi dusikaté slouceniny.
V této praci se vénuji syntéze receptorl obsahujicich pravé substituované mocoviny.
Konkrétné se jedna o makrocyklus skladajici se ze ¢tyf benzenovych jader spojenych v
meta-polohach mocovinovymi mistky. V pfispévku budou diskutovany dosavadni
dosazené vysledky syntézy tohoto makrocyklu.

0 0
>/NH HN\(
NH HN
NH HN

R

0 O



Regioselektivni metalace enol-fosfatu

Bc. Artem Petrenko (M2)

Skolitel: doc. Ing. Toma$ Tobrman, Ph.D.

The aim of this work is to extend our ongoing research dedicated to synthetic
applications of enol phosphates and to explore the possibility of direct regioselective
metalation of enol phosphates and enol phosphorodiamidates en route to the
stereoselective synthesis of substituted alkenes. Therefore, a series of enol phosphates
and enol phosphorodiamidates was prepared and their ability to undergo regioselective
metalation by an acid-base reaction or halogen-lithium or halogen-magnesium exchange
reactions was tested. Results of abovementioned reactions performed on enol
phosphates and enol phosphorodiamidates will be discussed.
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VyuZiti oxidovanych thiacalix[4]aren( pro syntézu
novych makrocyklickych systému

Bc. Lukas Kaiser (M1)

Skolitel: prof. Ing. Pavel Lhotdak, CSc.

Velké calixareny jsou zajimavé zejména pro svou schopnost komplexovat vétsi molekuly
ve svych rozmérnych kavitach. Zdména methylenovych mastkd za jiny atom ¢i skupinu
ma vliv na jejich konformacni a komplexacni vlastnosti. SmiSeny péti a Sesti¢lenny
calixaren obsahujici sirné a methylenové mustky byl pfipraven zcela novou metodou,
zaloZenou na Stépeni skeletu sulfoxidového derivatu thiacalix[4]arenu n-butyllithiem.
Vznikly linedrni tetramer byl poté podroben kondenzacni reakci s dalSimi vhodnymi
fragmenty za vzniku novych makrocyklickych systému. U vétsiho z nich byly zkoumany
jeho komplexacni schopnosti fulleren C60 a C70.
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Priprava 7,8-dimethoxy- substituovanych
isoalloxaziniovych soli a studium jejich katalytické
aktivity ve vybranych fotochemickych reakcich

Bc. Kristyna Majerova (M1)

Skolitel: Ing. Eva Svobodova, Ph.D.

Zabyvala jsem se syntézou 10-isobutyl-7,8-dimethoxy-3-methylisoalloxazinu a jeho
nasledné kvarternizace na 5-ethyl-10-isobutyl-7,8-dimethoxy-3-methylisoalloxazinium-
perchlorat. Pro tuto flaviniovou sul byly zméfeny jeji charakteristické vlastnosti, jako
absorpce UV/VIS zareni, fluorescencéni spektrum a redoxni potencial a z namérenych dat
byl odhadnut redoxni potencidl v excitovaném stavu. Pfipravenda flaviniovd sll byla
otestovdna  jako  fotokatalyzator  oxidaci  benzylalkoholl  substituovanych
elektronakceptorni skupinou.
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Priprava N-vinyl substituovanych imidoylchloridi z N-
fluoralkyl-1,2,3-triazold

Bc. Lukas Janecky (M1)

Skolitel: prof. Ing. Jaroslav Kvi¢ala, CSc.

Prispévek popisuje zcela novou metodu pfipravy N-vinyl substituovanych
imidoylchloridd  transformaci N-fluoralkyl-1,2,3-triazold s chloridem hlinitym jako
Lewisovou kyselinou. Strukturni motivy pripravenych fluorovanych imidoylchloridd
mohou nalézt Siroké uplatnéni v podobé ,stavebnich blok(“ pro syntézu slouéenin pro
farmaceuticky pramysl a materialové inzenyrstvi. Pfipravené imidoylchloridy mohou byt
také zajimavé z pohledu alkylaénich a hydrogenacnich reakci vazby C=N, funkcionalizace
vazeb C-F a oxidativnich adic na nizkovalentni kovy (cross-couplingové reakce), pripadné
lithium-halogenové vymény vazby C-X. Byly optimalizovany podminky pro pfipravu
cilenych imidoylchloridd, kde jako nejvhodnéjsi rozpoustédlo byl nalezen 1,2-
dichlorethan a byl pouZit jeden ekvivalent chloridu hlinitého. Celkem bylo pfipraveno 5
zcela novych sloucenin v dobrych vytéZcich (Schéma 1), které byly charakterizovany
pomoci *H, *C, °F NMR spektroskopie a jejich struktura byla potvrzena pomoci HRMS.
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Regioselektivni priprava a funkcionalizace
substituovanych cyklobutent

Bc. Tereza Edlova (M1)

Skolitel: doc. Ing. Toma$ Tobrman, Ph.D.

Cyklobuteny patfi mezi nejjednodussi cyklické alkeny, které si diky své nestandardni
reaktivité nalezly fadu vyuZiti v organické syntéze. | 1,2-disubstituované cyklobuteny
(1) nasly radu uplatnéni napftiklad pro stereospecifickou pfipravu alkohold, biologicky
aktivnich cyklopropyl keton(, dendralend a mnoho dalSich. V nasi skupiné byla nedavno
vyvinuta univerzalni metoda pro pfipravu 1,2-disubstituovanych cyklobutend (1)
Prekvapivé, halogenace cyklobuten( (1) je zcela neprozkoumanou oblasti syntetické
chemie. Cilem této prace bylo tedy prostudovat reaktivitu 1,2-disubstituovanych
cyklobuten( (1) s bromacnimi Cinidly. Dale pak byla prostudovana moznost derivatizace
halogenovaného produktu (2), ktery byl pfeveden na odpovidajici cyklobutenon (3),
ktery je strukturnim motivem latek s enzymatickou inhibi¢ni aktivitou. Provedené
experimenty stejné jako navrh mechanismu halogenace a mozné rozsifeni vytvorené
metodiky budou diskutovany v prezentaci.

[1] Poldk, P.; Tobrman, T. Eur. J. Org. Chem 2019, 2019 (5), 957-968.

0,5M roztok Br, silikagel —
OCly, 0°C CH,Cl,
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Dendrimery s aniontovymi receptory na periferii

Bc. Kamil Mamleev (M2)

Skolitel: doc. Ing. Jan Budka, Ph.D.

vvvvvv

studium aniontovych receptord, které nachazeji vyuziti v Sirokém spektru aplikaci od
¢isténi prmyslovych odpad( aZ po studium a regulaci biochemickych proces(. Ve stadiu
vyzkumu je v soucasné dobé vyuZiti dendrimernich struktur s aniontovymi receptory na
periferii v medicindlni chemii. Tato prace je zaméfena na syntézu amidickych
aniontovych receptorll, které byly pfipraveny reakci mono- a diaminocalix[4]aren( s
derivaty 5-benzyloxyisoftalové kyseliny. Pfipravené latky byly charakterizovany pomoci
1H NMR a hmotnostni spektroskopie a po odstranéni benzylové skupiny budou
pfipojeny na periferii dendrimerd. Cilem prace je vyuziti obou typld receptorq,
jednoduchych i dendritickych, ke studiu interakci s biologicky vyznamnymi anionty.

R = Benzyl, Dendrimer



Syntéza referencnich standardi pro
mechanochemickou spektroskopii

Bc. Katefina Babkova (M1)

Skolitel: Ing. Martin Krupic¢ka, Ph.D.

Mechanochemie se zabyva vlivem mechanické sily na molekuly. Mechanicka sila nejvice
pUsobi na mechanicky citlivy molekularni fragment tzv. mechanofor. Je-li jako
mechanofor zvolen spektroskopicky citlivy fragment (napf. chromofor, nebo fluorofor),
potom je mozZné stanovit odezvu pUsobici sily spektroskopicky. Pfipravené mechanofory
jsou nasledné kovalentné navdzany ve stfedu polymerniho fetézce (PEG), ktery
umoznuje prenos mechanického stresu na mechanofor pomoci ultrazvuku.Cilem této
prace je syntetizovat standardy, které slouzi k popsani Ucinku ostatnich pfitomnych
funkénich skupin a rozpoustédla. S vyhodou byly pro tento Gcel zvoleny 1,3 a 1,4
substituované derivaty benzenu (1, 2), které predstavuji jednoduché UV-citlivé
mechanofory. Ty byly inkorporovany do struktury PEG fetézce pomoci alkyn-azid click-
reakce. Pro stanoveni vlivu pfitomné triazolové funkéni skupiny byla dale pfipravena
modelova ldtka odvozend od nonan-1,9-diolu (3), kterd neobsahuje aromatickou
centrdini jednotku.Pfipravené slouceniny byly analyzovany pomoci UV-VIS a
fluorescencni spektroskopie. V praci byl zohlednén vliv délky polymerniho fetézce a
pUsobici mechanické sily (ultrazvuku).
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R = triethylene glycol; PEG (Mr = 10 kDa, 20 kDa, 40 kDa)



Prenylflavin: Syntetické studie k novému flavinovému
kofaktoru

Bc. Jakub Copko (M2)

Skolitel: prof. Ing. Radek Cibulka, Ph.D.

Pfirodni kofaktory FMN a FAD jsou zodpovédné za pestrou $kalu biochemickych
transformaci, zejména redoxnich reakci. Jejich reaktivita v biokatalytickych cyklech
inspirovala organické chemiky a tyto derivaty riboflavinu nalezli uplatnéni nejen jakozto
organokatalyzatory v oxidacnich a redukénich reakci, ale i ve fotokatalyze. V nedavné
dobé byl objeven novy flavinovy kofaktor, prenylovany derivdt FMN 1a. Tento kofaktor,
nové nalezeny v bakteriich rodu E. coli, je zapojeny napftiklad do syntézy ubichinonu, ¢i
degradace ligninu. Flavoenzymy obsahujici prenylovany FMN jiz byly testovany v
biokatalyze, napfiklad pfi dekarboxylacich skoficové kyseliny. Biosyntéza nového
kofaktoru uz byla prostudovana, ale pro vyuziti v organokatalyze a fotokatalyze by bylo
vhodné nalézt syntetickou cestu, ktera by zaroven umoznila i strukturni obménu uméle
pfipraveného kofaktoru. Cilem mé prace je hledani metodiky ptipravy syntetického
prenylovaného flavinu 1b a ndsledné studium jeho mozného vyuziti ve fotokatalyze.

R 1a R = ribityl
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Modifikované [2.2]paracyklofany jako intermediaty
pro komplexy prechodnych kovi

Bc. Sarka Bouzkova (M1)

Skolitel: Ing. Markéta Rybackova, Ph.D.

Derivaty [2.2]paracyklofanu modifikované v poloze 4 patfi mezi chiralni stavebni bloky.
Predmétem mé prace je syntéza komplex( prechodnych kovl (Pd, Ag, Ru), které nesou
NHC ligand pfipraveny z racemického 4-amino[2.2]paracyklofanu, jehoz syntéza vychazi
z [2.2]paracyklofanu. Katalyticka aktivita pfipravenych palladiovych komplext
v modelovém Suzukiho-Miyaurové cross-couplingu je srovnatelna s aktivitou komercéné
dostupného katalyzatoru PEPPSI-IPr. Varianty téchto komplex( by mohly najit uplatnéni
pfi enantioselektivnich cross-coupling reakcich (palladiové komplexy) nebo
enantioselektivnich metatezich alkend. (rutheniové komplexy).

Do) B

Pd Cl Pd Cl
N N
| B
= -

Cl Cl



