Abstrakt

Tato prace je rozdélena na tii Casti, v nichz je popsdna syntéza riznych druhi potencidlné

biologicky aktivnich latek s pouzitim reakci zprostfedkovanych komplexy piechodnych kov.

1. Slouceniny piirodnich ¢i biologicky aktivnich latek s ferrocenem maji ¢asto zajimavé ucinky.
Vzhledem k tomu bylo rozhodnuto o pfipravé nové steroidni latky s potencialnim ucinkem proti
bunikam rakoviny prsu — ferrocenestronu. Tato sloucenina je prvnim steroidem s integrovanym
ferrocenem misto aromatického kruhu A. | kdyZz je zndmo nékolik konjugati ferrocenu a steroidi,
jesté nebyla pripravena latka obsahujici ferrocen ptimo ve steroidnim skeletu. Pfi syntéze byly vyuzity
reakce katalyzované pfechodnymi kovy, nejdiive pro vytvoreni substituovaného chiralniho ferrocenu a
jeho naslednymi pfeménami byl ziskdn enantiomerné Cisty produkt. Pouzitymi postupy byly naptiklad
oxidativni adice s navazujici alkylaci zprostiedkovand zirkonocenem, cross-coupling katalyzovany
komplexem palladia, enynova metathese katalyzovand karbenovou slouceninou ruthenia a
hydrogenace dvojnych vazeb za pouziti heterogenniho palladiového katalyzatoru. Nakonec byla
pouzita selektivni oxidace pomoci palladiového katalyzatoru a nasledna redukce boranem pro zménu

konfigurace na zakladnim skeletu.

2. C-Deoxyribosidy jsou latky v nichz je vazba mezi cukernou slozkou a bazi nahrazena stabilni,
nehydrolyzovatelnou C-C vazbou. Rozsifuji genetickou abecedu nukleosidi a funguji jako
modifikované stavebni kameny pro syntézu DNA, kde se pak mohou parovat neobvykle, pomoci
hydrofobnich interakci. Bylo rozhodnuto vypracovat metodiku syntézy vysoce substituovanych C-
aryldeoxyribosidi zalozené na cykloadi¢nich reakcich. Jako wvychozi latka poslouzila 1-
chlordeoxyribosa, ktera byla nejdfive n€kolika kroky pfeménéna na latku s objemnym substituentem,
tak aby bylo mozno oddélit od sebe jednotlivé anomery. Z jednotlivych anomerd pak byly
syntetizovany 3-(2-deoxyribofuranosyl)propynoaty, jejichz reakci s komplexy 2-butynu a chloridu
hlinitého pak vznikly deoxyribosidy s Dewarovym benzenem. Latky s touto zajimavou molekulou
maji velmi pnuté vazby a dodanim energie ve form¢ tepla nebo UV zafeni presmykoval Dewarlv
benzen na benzen za vzniku substituovanych (2-deoxyribofuranosyl)arend. Tyto latky byly také
syntetizovany cyklotrimerizaci pomoci dibutylzirkonocenu. Dalsi cyklotrimerizaci, katalyzovanou
tentokrat  katalyzatory = na  bazi ruthenia  ¢i  rhodia, byly  ziskany 1-(2-
deoxyribofuranosyl)dihydroindeny.



3. Asymetricka allylace aldehydt je vhodnou reakci pro ziskani chiralnich homoallylalkoholu,
dilezitych meziprodukti pro syntézu fady biologicky aktivnich sloucenin. Tyto latky mohou byt
pfipraveny v enantiomernim piebytku vice nez 99% reakci, katalyzovanou bud’ bipyridin-N,N'-
dioxidy, které funguji jako Lewisovy baze, ¢i s chirdlnimi Brenstedovymi kyselinami. Z takto
pripraveného homoallylalkoholu byl realizovan pokus o pfipravu piirodni latky catalponolu. Tato
syntéza nakonec nebyla uspésna, nicméné byl nalezen zptisob tvorby chiralnich butyrolaktonti. Tento
metabolitu flobufenu. Tato syntéza jiz probéhla Gispésn¢ a kyzeny flobufen-lakton byl ziskan v dobrém
celkovém vytézku a ve vysokém enantiomernim prebytku. Kromé asymetrické allylace vhodného
aldehydu, bylo klicovym krokem syntézy uzavieni laktonového kruhu, katalyzované Lewisovou

kyselinou.



