Abstrakt

Acylceramidy, podskupina ceramidov s ultradlhymi retazcami su esencidlnou zlozkou
extracelularnej lipidovej matrix v najvrchnejSej vrstve koze, stratum corneum. Maja
nezastupitelnu funkciu v preziti cicavcov na susi. HlbSie pochopenie ich funkcie vo
fyziologii a patofyziologii koze aich terapeutického pouzitia je obmedzené ich

limitovanou dostupnost’ou.

Analyza povrchovych lipidov osla (E. asinus) ukazala, ze v tychto lipidoch sa nachadza
az 56 % nerozvetvenych m-laktonov (equolidov), z ktorych 51,2 % tvori nenasyteny
dotriakontanolid a 41,3 % nenasyteny triakontanolid. Tieto laktony sa svojou dizkou
retazca zhoduju s najbeznejSou dizkou acylového retazca acylceramidov (30 a 32

atomov uhlika) a mohli by teda n3jst’ uplatnenie pri ich totalnej syntéze.

Cielom tejto prace bolo izolovat’ nenasyteny o-lakton s 32 uhlikovym skeletom
(dotriakontanolid) zo zmesi povrchovych lipidov osla, nasledne ho hydrogenovat a
previest na vhodny prekurzor (sukcinimidyl ester) a najst’ tak ¢o najjednoduchsiu

synteticku cestu jeho premeny na acylceramidy.

Vyskusali sme mnoho syntetickych ciest. Od priamej aminolyzy laktonu, cez reakciu s N-
hydroxysukcinimidom v r6znych reakénych podmienkach po otvorenie laktonu na
draselni sol’ m-hydroxykyseliny, nasledované reakciou s disukcinimidyl karbonatom.
Avsak vsetky reakéné cesty st komplikované nizkou rozpustnostou tychto zlucenin
a vel'mi nizkou reaktivitou. Najschodnejsia sa javi cesta otvorenia laktonu na metylester
o-hydroxykyseliny, nasledné¢ chranenie ®-hydroxy skupiny, hydrolyza metylesteru
a aktivacia na N-sukcinimidyl ester, ¢o je prekurzor, ktory je mozné priamo vyuZit' pre

syntézu acylceramidov.



