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Abstrakt

Modifikace pevného povrchu je Siroce zkoumané odvétvi, ve kterém se pirevazné uplatituje
kovalentni modifikace. Tyto modifikace jsou vyhodné z hlediska stability nove vzniklé vazby,
ale nevyhodné kvili své finan¢ni a materialni naro¢nosti. Byly zkoumany i moznosti iontovych
modifikaci, vyuzivajicich elektrostatické interakce, které vSak nejsou pfili§ pouzivané.
Diivodem je slabad pevnost iontové vazby projevujici se vymyvanim modifikatoru polarnimi
rozpoustédly. Nové byly navrzeny nové latky, které¢ by diky své struktuie mély byt silnéji
vazany k pevnému povrchu. Tyto latky obsahujici propargylovou skupinu jiz byly 1 ozkouseny
pti modifikaci riznych pevnych fazi. Tato prace demonstruje pouzitelnost postupu pro ptipravu
téchto latek s allylovou skupinou.

Kli¢ova slova: permanentni pozitivni naboje; click reakce; elektrostatickd vazba; iontova

modifikace; kvartérni amoniové soli; modifikace pevného povrchu

Abstract

Solid surface modification is a widely researched topic where there is mostly used
covalent bonding. Such modifications are advantageous due to the strength of the newly formed
bond but are inconvenient for their financial and material expensiveness. There were also
investigated the possibilities of ionic modifications, which are using electrostatic interactions,
but which are not widely used—the reason being the weak ionic bond which leads to washing
out of the modifier by polar solvents. Nevertheless, new substances were designed which should
be more resistant against this issue due to their structure. These substances, containing the
propargyl group, were tested in solid surfaces modification. This bachelor work demonstrates
the usability of procedures designed for the preparation of such substances with the allylic
group.

Keywords: permanent positive charges, click reaction; electrostatic binding; ionic

modification, quaternary ammonium salts; solid surface modification
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Pouzité zkratky

Ac
All
APCI

DCM
DMF
DRIFTS

ESI
Et
HPLC

HRMS

IR

MS
NMR
Tf
TFA
THF
TLC
Ts

acetyl

allyl

atmospheric-pressure chemical ionization (chemicka ionizace za atmosférického
tlaku)

dichlormethan

N,N-dimethylformamid

diffuse reflectance infrared fourier transform spectroscopy (infraervena
spektroskopie difuzni reflexi s Fourierovou transformaci)

electrospray ionization (ionizace elektrosprejem)

ethyl

high-performance liquid chromatography (vysokouéinnd kapalinova
chromatografie)

high resolution mass spectrometry (hmotnostni spektrometrie s vysokym
rozliSenim)

infrared spectroscopy (infracervena spektroskopie)

methyl

mass spectrometry (hmotnostni spektrometrie)

nuklearni magnetické rezonance

triflyl (trifluoromethylsulfonyl)

trifluoroctova kyselina

tetrahydrofuran

thin-layer chromatography (chromatografie na tenké vrstve)

tosyl (toluensulfonyl)



1 Uvod

Pro modifikaci povrchu pevné latky se bézné pouzivaji reakce, které vytvareji kovalentni
vazbu mezi modifikadtorem a danou pevnou latkou. Mezi takové modifikacni reakce se fadi
mimo jiné silanizace, alkylace, reduktivni alkylace, acylace, tosylace a dalsi.

Pevny povrch 1ze modifikovat i iontové, kdy se vyuzivaji pfitazlivé elektrostatické sily
mezi kladnymi a zapornymi naboji modifikovaného povrchu a modifikatoru. Tento typ
modifikace vSak neni pfiliS preferovan hlavné kvili nizké odolnosti via¢i vymyvani
modifikatoru polarnimi rozpoustédly. Nicméné, 1 pfesto jiz byly pfipraveny razné
modifikované pevné faze, at’ uz na bazi silikagelu nebo iontomeénice.

Jako novy pokus o stabiln&jsi, a tudiz 1épe vyuzitelnou modifikaci na bazi iontovych
interakci byly navrzeny jednou, az tfikrat, kladné nabité molekuly. Tyto ,kotvy* by mély
vzhledem k vy$§imu poctu kladnych naboji v této molekule vice odolavat vymyvani. Jiz
pripravené kotvy dale obsahuji propargylovou skupinu, ktera slouzi k navdzani rtznych
aktivnich latek pomoci kovalentnich vazeb zavedenych reakcemi spadajici to takzvané ,,click™
chemie.

Zamérem této prace je experimentdlné ovetit pouzitelnost publikovanych postupt ptiprav
kotev s propargylovou skupinou i pro syntézu kotev se skupinou allylovou. To by v disledku

vedlo k roz$ifeni moznosti pouzitelnosti téchto kotev.



2 Cile prace
Cile této bakalarské prace jsou:

- priprava vicenasobné kladné nabitych latek neboli kotev (molekul s ‘jednim az tfemi kladnymi
naboji se schopnosti silné elektrostatické vazby na zaporné nabité nosice), obsahujici allylovou
skupinu (Obrazek 1)

- charakterizace pfipravenych latek pomoci:

infracervené (IR) spektroskopie

o nukledrni magnetické rezonance (NMR)
o hmotnostni spektrometrie za pouziti ionizace elektrosprejem (ESI-MS)
o UV-Vis spektrometrii
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Obrazek 1: Cilové molekuly s jednim (A), dvéma (B) nebo ti'emi (C) kladnymi naboji, které jsou
zajisténé trimethylamoniummethylovou (D), N-methylimidazoliummethylovou (E) nebo

pyridiniummethylovou (F) skupinou.



3 Prehled problematiky

3.1 Modifikace povrchu

Pro modifikaci povrchu pevné latky se obecné voli chemické reakce, tedy vytvoteni nové
kovalentni vazby. Tento zptisob modifikace je velmi vyhodny, z pohledu pevnosti vazby
modifikatoru na povrch. Jeho nevyhodou je viak finanéni a materialni nakladnost!. Povrch
pevné latky je mozné také modifikovat pomoci iontové interakce, pii které se vyuziva
elektrostatickych sil mezi kladnymi a zapornymi naboji na pevném povrchu a modifikatoru.
Vyhodou iontové modifikace je jednoduchost navazani modifikatoru na povrch. Nevyhodou je
skute¢nost, Ze iontova vazba je slabsi nez kovalentni vazba, a tudiz lze modifikator vymyvat
vhodnym polarnim rozpoustédlem. Ptipravované kotvy by ovSem mély byt odolné&jsi proti
vymyvani z povrchu nosice (napiiklad silikagel) i protickymi rozpoustédly', jako je naptiklad

voda.

3.1.1 Kovalentni modifikace

Byly zkoumany zpiisoby modifikace celulozy, mezi které se fadi hydrofobizace pomoci
chloridi alifatickych mastnych kyselin, esterifikace perfluorovanymi slou¢eninami, oxidace za
icelem generovani karboxylovych skupin, reakce s izokyanity anebo silanizace’. Jeden
z ptikladii kovalentni modifikace celulozy je silanizace, kterd byla vyuzita pro modifikaci
oxidované celuldzy (3-aminopropyl)triethoxysilanem®. Dal§imi moZnostmi kovalentni
modifikace jsou napiiklad alkylace, reduktivni alkylace, acylace, nebo tosylace, které byly
vyuzity, naptiklad pro ptipravu derivath chitinu, za i€elem dalSiho vyuziti v medicing ¢i vyrobé
biomedicinskych materialti®.

V piipad¢ kovalentni modifikace polystyrenu byly vyuzity techniky jako katalyzovana
cross-couplingova reakce, sulfonace ¢i acetylace™®. V minulosti byla jiz zkoumana i piiprava
chiralni stacionarni faze pro HPLC modifikaci mikroc¢éstic poly(styren-divinylbenzenu), ktera
byla pokryta vrstvou nanocastic zlata, na které se poté navazal chirdlni selektor tvoreny
kyselinou lipoovou a L-lysinem’.

Pro silikagel byly zkoumany modifikace za pouziti silanizace® & hydrosilace’. Jako
ptiklady kovalentni modifikace silikagelu 1ze uvést modifikaci pyrogenniho silikagelu riznymi
ethoxysilany'®,  modifikaci  silikagelu  p-aminophenyltrimethoxysilanem''  nebo
(3-aminopropyl)triethoxysilanem a glutaraldehydem!?, modifikaci silikagelu, jehoZ &éstice
byly aktivovany merkaptopropyltrimethoxysilanem, 1-vinyl-3-hexylimidazolium

13,14

tetrafluoroboritanem a modifikaci silikagelu s chlorpropylovymi funkénimi skupinami
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N-methylimidazoliovym derivatem!®, ktery byl nasledné vyuzit pro déleni anorganickych

aniontt v HPLC kolong'®.

3.1.2 lontové modifikace

Mezi piiklady iontové modifikace pevného povrchu Ize zatadit modifikaci Nafionu pomoci
monosubstituovaného tetraalkylamoniového derivatu f-cyklodextrinu, u kterého se nasledné
zkoumala schopnost tvorby kompext mezi riznymi aromatickymi slou¢eninami a derivatem
p-cyklodextrinu imobilizovaném na Nafionu 7, a modifikace Nafionovych membran pomoci
kladn& nabitych imidazoliovych derivatti cyklodextrinu'®, u kterych byla poté otestovana
chirdlni separace smési D-tryptofanu a L-tryptofanu.

Nevyhodou v ptipad¢ tetraalkylamoniového derivatu f-cyklodextrinu je relativné nizka
odolnost vii¢ci Hofmannové eliminaci v bazickém prosttedi.

Iontova modifikace byla vyuzita pti vyvoji chirdlni stacionarni faze pro chromatografické
kolony, kde dochazelo k interakci zaporného naboje modifikatoru
((R)-N-(3,5-dinitrobenzoyl)fenylglycinu) a kladného néboje pevné faze (silikagel
s aminopropylovou skupinou)!®?. Takto piipravena kolona byla napiiklad pouZita pro
preparativni separaci enantiomerti!, ale nebyla pfilis stabilni kviili jedinému naboji v molekule

modifikatoru.

3.2 Nabité kotvy

Nabitymi kotvami jsou mySleny molekuly s jednim az tfemi kladnymi nadboji, které jsou
schopny se vézat na zdporné nabité pevné nosice (Obrazek 1). Pro tyto kotvy byly vybrany
kvartérni amoniové skupiny nesouci kladny néaboj, které snadno nepodléhaji Hofmannové
eliminaci kviili nepfitomnosti p vodiku, coZ je zptisobeno rozvétvenou strukturou molekuly?
(Schéma 1A). Hofmannova eliminace je reakce, pii které kvartérni amoniové soli pii zahtivani

s bazi, naptiklad oxidem st¥ibrnym, podléhaji eliminaci za vzniku alkenu®® (Schéma 1B).

10
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Schéma 1: Srovnani kotvy s neopentylovou strukturou nepodléhajici Hofmannové eliminaci a

derivatu kotvy podléhajici Hofmannové eliminaci

Byla zkoumana i pevnost iontové vazby mezi modifikatorem (sestdvajiciho se z derivati
kladné nabitych kotev) a pevnymi nosici, jako jsou silikagel, sulfonovany silikagel, katex
Amberlite a oxid hlinity'. Vazba mezi silikagelem a modifikatory byla velmi stabilni viici
polarnim rozpoustédlim v bazickém prostredi. V kyselém prostiedi byla pozorovana znac¢na
sila vazby na siln¢ kysely katex Amberlite a do jisté miry i na sulfonovany silikagel. Také byly
zkoumany sily vazby modifikatort se 7, 14 a 21 kladnymi néboji na silikagel, nebo oxid hlinity
vici bézné pouzivanym elu¢nim smésim pro HPLC. Bylo pozorovano, Ze k vymyvani dochazi
ze silikagelu az pii pouZziti velmi polarni smési HCOOH/H2O pro vSechny tfi modifikatory.
Z oxidu hlinitého bylo pozorovano vymyvani jen u modifikdtoru se 7 kladnymi naboji pro
eluéni smés MeCN/H>O/AcOH/TFA 93/7/1/0,025.

Nabité kotvy s propargylovou skupinou se osvédcily, a lze predpokladat, Ze syntetické
postupy, kterymi byly piipraveny kotvy s propargylovou skupinou je mozné vyuzit i pro
syntézu kotev se skupinou allylovou. Tim by mélo dojit k rozsifeni moznosti vazeb riznych

aktivnich latek.
3.3 Reakce allylové skupiny

3.3.1 ,Click“reakce

Click reakce jsou reakce, pii kterych dochazi ke spojeni riznych molekul, vétSinou ptes
heteroatom?®. Cilem tohoto pfistupu je vytvoieni moduldrnich bloki, které spolu budou
reagovat jak v malém, tak velkém méfitku?* 2%, Aby se reakce dala zahrnou do skupiny click
reakci, tak musi splilovat nasledujici kritéria: modularnost reakce, musi mit vicesubstratovy
rozsah, musi davat vysoké vytézky, generovat neskodné vedlejSi produkty separovatelné

jinymi, nez chromatografickymi metodami a musi byt stereospecifickd. Dal§imi pozadavky pro
11



tyto reakce jsou mirné reakéni podminky (idealné€ by reakce méla probihat i za pfitomnosti vody
a kysliku a n¢kdy dokonce mivaji 1 vyssi rychlostni konstantu ve vodé oproti organickym
rozpoustédlim), dostupnost vychozich latek, potieba pouze netoxickych rozpoustédel
ajednoduchd izolace produktu®®. Produkt by mélo byt mozné precistit jinymi nez

chromatografickymi metodami, jako jsou destilace, extrakce nebo krystalizace?’-*8

, a m¢l by
byt stabilni za normalnich podminek?*. Reakce, které spliiuji tyto podminky jsou naptiklad 1,3-
dipolarni cykloadice?® nebo nukleofilni substituéni reakce (reakce s oteviranim kruhu
heterocyklickych napnutych elektrofilnich molekul, jako jsou epoxidy, aziridiny a jiné)**.

V nasi skupiné jiz byly syntetizovany kotvy s propargylovou skupinou'. Tato skupina

reaguje za katalytického piisobeni jednomocné médi s azidovou skupinou® (Schéma 2).

__ Cu N:I\{
R—— + N37 R} ——— /K/
RN\ Nog,

Schéma 2: Reakce propargylové skupiny s azidovou skupinou za katalytického pisobeni médi

Mezi click reakce se také fadi reakce thiolu s dvojnou vazbou mezi dvéma atomy uhliku.
Mezi dva nejvyznamnéjsi mechanismy této reakce patii radikélovéa adice na dvojnou vazbu

a katalyzovana Michaelova adice®! (Schéma 3).

/\Rz
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R—SH —— R—S~ R—S R,
S _
R/ \/\R2 RI SH
/\R
8° B-H 2

R SN"R, R,—SH
Schéma 3: Radikalova thiol-enova reakce a katalyzovana Michaelova adice
ODbé tyto reakce spliiuji podminky pro zatazeni mezi click reakce, a to tim, ze maji vysoké

vytézky, vyzaduji pouze malé mnozstvi netoxického katalyzatoru, probihaji bud’ bez

rozpoustédla nebo staci netoxické rozpoustédlo, nevyzaduji slozité Cisténi, jsou inertni viici

12



vod¢ a kysliku, funguji v Sirokém rozsahu koncentraci a vytvaii regioselektivné jediny

produkt?!.

3.3.2 Modifikace allylové skupiny

Allylovou skupinu lze také snadno prevést na jiné funkéni skupiny. Jednou z moznosti je
ozonolyza za vzniku formylmethylové skupiny skupiny*>** (Schéma 4A). Formylmethylova
skupina miize dale reagovat s aminoskupinou za vzniku iminové vazby>* (Schéma 4B), nebo ji
pievést reduktivni aminaci na skupinu aminoethylovou® (Schéma 4C), ktera dale mtize

6

reagovat s karboxylovou®®, isokyanatovou’” (Schéma 4D), piipadné isothiokyanatovou

skupinou®® (Schéma 4E).

R 1. O R
A: \/\ n > WO + O:(:H2
2.Zn, H;0
R,—NH
. o 2 2 N.
B: R]/v Rl/\7 R, * HO
o H
C: R/v + HZN_RZ - R/\/N\R
! NaBH, nebo NaBH(OACc); ! 2
R,
D: /\/E\ + O=C=N-Ry ——— /\/N N
: R, R, R T R
0)
R
f v N
E: N. + S=C=N-Ry, ——— ~
Rl/\/ R, 3 Rl/\/ \n/ R3
S

Schéma 4: Priklady reakci pro modifikaci allylové skupiny
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4 VysledKky a diskuse

Schéma syntéz nabitych kotev bylo navrzeno Mgr. Petrem Kasalem' a v ramci skupiny
byly piipraveny jedenkrat, dvakrat a tfikrat nabité kotvy s propargylovou skupinou. V ramci
této prace byla ovefena funkEnost postupti s latkami nesoucimi misto propargylové skupiny,

skupinu allylovou.

4.1 Syntéza trikrat nabitych kotev

Prvnim krokem pro pfipravu tfikrdt nabitych kotev (Schéma 5) byla reakce
pentaerythritolu s triethyl orthoacetatem provedena podle publikovaného postupu®®, ¢imz doslo
k ochrdnéni tfi hydroxylovych skupin. Produkt reakce byl poté precistén sublimaci
v Kugelrohru pii 195 °C, ¢imz byl ziskdn orthoester 1. Kvili Spatné ionizovatelnosti se
nepovedlo zmétit hmotnostni spektrum, ale struktura byla potvrzena pomoci NMR. Na volnou
hydroxylovou skupinu byla navdzana allylova skupina s pouzitim hydridu sodného jako baze,
a produkt 2 byl ptecistén destilaci v Kugelrohru pii 185 °C. Samotnd reakce byla provedena za
podobnych podminek jako v dostupné literatuie*’. Rozdilny postup byl pouze ve zpracovani,
kdy nebyla provedena extrakce, ¢imz se celkovy postup ulehcil a zrychlil. Nasledné byly
odchranény zbyl¢ tii hydroxylové skupiny transesterifikacni reakci v methanolu za pfitomnosti
kyseliny chlorovodikové, ¢imz byl ziskan triol 3, ktery byl piecistén extrakci mezi vodou
a chloroformem a nasledné filtraci. Oproti publikovanému postupu®® byla provedena navic
extrakce. Postup pro syntézu allylovaného triolu 3 s krokem zahrnujicim zavedeni chranici
skupiny je z hlediska velikosti vytéZzku vyhodnéjsi, nez postup, kdy reaguje pentaerythritol
piimo s allylbromidem*'. Triflst 4 byl pripraven reakci latky 3 s anhydridem
trifluoromethansulfonové kyseliny za pfitomnosti 2,6-lutidinu. Triflat 4 byl pfecistén
rozpuSténim v diethyletheru, a extrakci. Vzhledem k nizké stabilité a Spatné ionizovatelnosti

nebyla namétena hmotnostni spektra, ale struktura byla potvrzena pomoci NMR.
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Schéma 5: Syntéza ti'ikrat nabitych kotev

Reakei triflatu 4 se suchym dimethylaminem v autoklavu byl ziskan produkt 5, ktery byl
extrahovan mezi dichlormethanu (DCM) a pétiprocentni roztok hydroxidu sodného, nasledné
kodestilovan s vodou, a nakonec znovu extrahovan zvody do DCM. Latka 5 reagovala
s methyljodidem, ¢imZ byla ziskéna prvni tfikrat nabit4 kotva 6, ktera byla pfecisténa na slabém
katexu. Eluénimi roztoky byly voda a rGzné koncentrované roztoky hydrogenuhli¢itanu
amonného. Produkt byl zneutralizovan pomoci kyseliny chlorovodikové.

Druha tfikrat nabitd kotva 7 byla pfipravena reakci triflatu 4 s N-methylimidazolem, ktery
zéaroven slouzil jako rozpoustédlo. Produkt byl pfecistén a zneutralizovan stejnym zptisobem
jako kotva 6.

Treti tfikrat nabita kotva 8 byla pfipravena reakci triflatu 4 s pyridinem, ktery zaroven
slouzil jako rozpoustédlo. Produkt byl pfecistén a zneutralizovan stejnym zplisobem jako kotva

6a’.
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4.2 Syntéza dvakrat nabitych kotev

Prvnim krokem piipravy dvakrat nabitych kotev (Schéma 6) byla reakce
1,1,1-tris(hydroxymethyl)ethanu s acetonem katalyzovana p-toluensulfonovou kyselinou, ¢imz
doslo k ochranéni dvou hydroxylovych skupin. Dioxan 9 byl piecistén destilaci za snizeného
tlaku. Tento postup byl proveden v souladu s literaturou*’. Nasledné dioxan 9 zreagoval s allyl
bromidem za pfitomnosti hydridu sodné¢ho jako baze, ¢imz byl ziskan produkt 10, ktery byl
precistén destilaci za snizeného tlaku. Tato latka je sice jiz publikovana, ale nebyl zvetejnén

postup piipravy ani spektra®’

. Reakci latky 10 v methanolu za pfitomnosti kyseliny
chlorovodikové byly odchranény dvé zbylé hydroxylové skupiny a byl ziskan diol 11, ktery byl
piecistén extrakci mezi toluenem a vodou, a poté i filtraci. Oproti literatuie** doslo
v predchozim kroku k zavedeni chranici skupiny, diky ¢emu nedoslo k vicendsobné substituci,
tudiz pii zpracovani postacila extrakce a nemuselo byt vyuzito sloupcové chromatografie. Latka
12 byla pfipravena reakci diolu 11 sanhydridem trifluoromethansulfonové kyseliny za
pritomnosti 2,6-lutidinu. Produkt by ptecistén rozpusténim v diethyletheru, ktery byl nésledné
promyt 1M roztokem kyseliny chlorovodikové, nasycenym roztokem hydrogenuhli¢itanu
sodného a nasycenym roztokem chloridu sodného. Latka 13 byla pfipravena reakci latky 12 se
suchym dimethylaminem v autoklavu. Produkt 13 byl pfecistén extrakci mezi dichlormethanem

a pctiprocentnim roztokem hydroxidu sodného, poté kodestilaci s vodou, a nakonec dalsi

extrakci z vody do dichlormethanu.
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Schéma 6: Syntéza dvakrat nabitych kotev

Prvni dvakrat nabitd kotva 14 byla pfipravena reakci latky 12 s N-methylimidazolem,
ktery zaroven slouzil jako rozpoustédlo. Produkt byl ptecistén extrakci mezi vodou
a chloroformem. Druha tfikrat nabitd kotva 15 byla pfipravena reakci latky 12 s pyridinem.
I v tomto piipad€ pyridin slouZzil zaroven jako rozpoustédlo. Produkt byl pfeciStén stejnym
zptisobem jako kotva 14. Pfiprava posledni dvakrat nabité kotvy (s trimethylamoniovymi

skupinami) nebyla provedena z ¢asovych divodi.
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5 Experimentalni cast

5.1 Obecné postupy a chemikdlie

Pro chromatografii na tenké vrstvé (TLC) byly pouzity hlinikové desticky se silikagelem
60 F2s4 od firmy Merck. Detekce latek na TLC byla provadéna ponoienim desticky do roztoku
KMnOq (ptipravené¢ho smichanim 1,5 g KMnO4, 10 g K2COs3, 1,25 ml 10% vodného roztoku
NaOH v 200 ml vody) a naslednym zahtatim desticky horkovzdusnou pistoli, ptipadné
ponofenim desticky do 1% roztoku p-nitrobenzylpyridinu v EtOH, nésledn¢ byla desticka
zahtata horkovzdusnou pistoli, a nakonec byla ponoifena horkd do koncentrovaného roztoku
amoniaku (konc.NH3). Pro ptecisténi trikrat nabitych kotev byl pouZit slaby katex Amberlite
CG-50 L.

NMR spektra byla zmétena na piistroji Brucker AVANCE III HD 400 MHz. MS spektra
byla zmétena na pfistroji Shimadzu LCMS 2020, ionizace probihala pomoci elektrospreje
(ESI). MS spektra ve vysokém rozliSeni (HRMS) byla zmétfena na pfistroji Agilent
Technologies 6530 Accurate Mass Q-TOF LC/MS, ionizace probihala pomoci elektrospreje
a analyza pomoci kvadrupolu, jako susici a rozprasovaci plyn byl pouzit dusik. Hmotnostni
spektra byla métfena také na pfistoji Agilent 6230 Accurate-Mass TOF LC/MS, ionizace
probihala pomoci chemické ionizace za atmosférického tlaku (APCI). IR spektra byla méfena
na pfistroji Nicolet Avatar 370 FTIR metodou DRIFT v KBr. UV-Vis spektra byla zméfena
piistrojem Thermo Scientific Helios y s wolframovou a deuteriovou lampou. Rozsah vinovych
délek byl 190 — 800 nm.

Pouzita rozpoustédla pochazela od firem Penta a Lach-Ner. Pouzité chemikalie pochazely

od firmy Sigma-Aldrich a Fluorochem.

5.2 Syntéza trikrat nabitych kotev
1 (1-Methyl-2,6,7-trioxabicyclo[2.2.2]oktan-4-yl)methanol (1)

) 2 3OH V 11 ml toluenu byl suspendovan pentaerithritol (15,0 g, 110 mmol). K suspenzi
O/ I|4' 4 byl ptfiddn 97% triethyl orthoacetdt (21 ml, 111 mmol) a monohydrat
5 9 —0 p-toluensulfonové kyseliny (109 mg, 0,57 mmol). Smés byla zahtivana na 80 °C,
6 po 20 min byla teplota lazn¢ zvySena na 90 °C a po dalSich 20 min byla teplota

znovu zvySena na 100 °C. Pii1 této teploté byl 100 min oddestilovavan ethanol z reakéni smési.
Nasledné byla zvySena teplota lazné€ na 105 °C a po dalSich 40 min byla zvySena teplota lazné
na 110 °C. Po 1 h byla zvySena lazné€ na 115 °C a pokracovalo se v oddestilovavani ethanolu

z reakéni smési. Reakéni smés byla sledovana pomoci TLC (CHCIl3/MeOH 20/1, detekce
18



KMnOs). Po 1 h oddestilovavani ethanolu pii 115 °C byla teplota lazn¢ zvysena na 140 °C, po
20 min, na 150 °C aptfes noc byl oddestilovavan toluen. Gelovity zbytek byl rozpustén
a preveden do podlouhlé banky pomoci CHCIl; (36 ml). Piebytecny chloroform byl
oddestilovan na rota¢ni vakuové odparce pii 30 °C. Reakéni smés v podlouhlé bance byla
piemisténa do Kugelrohru a ponechana piesublimovat pii tlaku 5,5 mbar. Teplota byla
nastavena na 180 °C, po 15 min byla zvySena na 185 °C, po dalsich 40 min byla teplota zvySena
na 190 °C a po dalSich 15 min byla teplota zvySena na 195 °C. Produkt byl ziskan ve forme
navlhlé bilé pevné latky. Vytézek ¢inil 70 % (12,4 g).

'H NMR (400 MHz, CDCl3): § = 4.02 (s, 6H, H-4), 3.46 (d, J = 4.7 Hz, 2H, H-2), 1.54 (t,
J=4.7Hz, 1H, H-1), 1.45 (s, 3H, H-6) ppm.

13C NMR (101 MHz, CDCl3): & = 108.78, 69.51, 61.62, 35.81, 23.63 ppm.

'H a 3C spektra se shoduji s literaturou™.

2 4-((Allyloxy)methyl)-1-methyl-2,6,7-trioxabicyclo[2.2.2]oktan (2)

4 0\3/§ ' Orthoester 1 (1,0 g, 6,5 mmol) byl rozpustén v 10 ml suchého THF. Roztok

O/6 ';" S p byl zchlazen v ldzni voda-led na 1-2 °C a opatrné byl ptidan hydrid sodny
)0/0 ve form€ 60% disperze v mineralnim oleji (0,4 g, 9,97 mmol). Teplota
8 lazné se béhem ptidavani NaH drzela mezi 5-8 °C. Roztok byl michan po

dobu 2 h. Nasledné byl do roztoku ptidan allylbromid (0,84 ml, 9,7 mmol). Reakéni smés se
michala pfi laboratorni teplot€¢ po dobu 15 h. Reakéni smés byla sledovana pomoci TLC
(hexan/EtOAc 5/1, detekce KMnOs). Reakéni smés byla prefiltrovana pies S4 fritu
s kiemelinou, kterd byla promyvana chloroformem. Filtrat byl odpafen na rota¢ni vakuové
odparce a odparek byl pomoci chloroformu ptfeveden do podlouhlé baiikky pro Kugelrohr.
Roztok s produktem byl piedestilovan na Kugelrohru pii teploté¢ 185 °C atlaku 12 mbar.
Destilace byla ukon¢ena po 50 min. Produkt byl ziskan ve form¢ bezbarvé olejovité kapaliny.
Vytézek €inil 70 % (0,9 g).

'"H NMR (400 MHz, CDCl3): § = 5.82 (ddt, J = 17.3, 10.4, 5.5 Hz, 1H, H-2), 5.27 — 5.15 (m,
2H, H-1), 4.01 (s, 6H, H-6), 3.90 (dt, /= 5.5, 1.5 Hz, 2H, H-3), 3.17 (s, 2H, H-4), 1.45 (s, 3H,
H-8) ppm.

I3C NMR (101 MHz, CDCl3): 6 = 134.14 (C-2), 117.49 (C-1), 108.65 (C-7), 72.57 (C-3), 69.70
(C-6), 68.55 (C-4), 35.06 (C-5), 23.58 (C-8) ppm.

HRMS: pro CioHi704" vypocteno: m/z 201,1121, nalezeno: 201,1137 [M+H]*, A 7,4 ppm.

'H a 13C spektra se shoduji s literaturou*’.
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2-((Allyloxy)methyl)-2-(hydroxymethyl)propan-1,3-diol (3)
0—""=1 V methanolu (59 ml) byla rozpusténa latka 2 (2,9 g 15 mmol)

4 3
/6“- S ] a do roztoku byla ptidana 35% HCI (0,65 ml). Roztok byl refluxovan pii
HO (6
7 OH OH teploté 1azné nastavené na 90 °C po dobu 24 h. Reakéni smés byla
7 7

sledovéna pomoci TLC (CHCl3/MeOH 15/2, detekce KMnOy). Reakéni
smés byla zneutralizovdna ptfidanim 5% vodného roztoku NaOH (6 ml) a byla odpafena na
rotacni vakuové odparce pii 50 °C. Odparek byl extrahovan mezi H,O (160 ml) a CHCI3
(160 ml). Vodna faze byla dvakrat promyta CHCI3 (130 ml) a odpafena na rotacni vakuové
odparce pii 50 °C. Odparek byl rozpusStén v acetonu a piefiltrovan pres S4 fritu. Filtrat byl
odpafen na rotacni vakuové odparce pii 30 °C. Produkt byl dosusen pomoci rotacni olejové
pumpy pii 60 °C. Produkt byl ziskdn ve form¢ bezbarvé olejovité kapaliny. Vytézek Cinil 79 %
(2,0 g).
'TH NMR (400 MHz, CDCl3): 6 = 6 5.87 (ddt, J = 16.0, 9.0, 5.6 Hz, 1H, H-2), 5.29 — 5.17 (m,
2H, H-1),3.97 (dt, J = 5.7, 1.5 Hz, 2H, H-3), 3.71 (s, 6H, H-6), 3.47 (s, 2H, H-4), 2.75 (s, 3H,
H-7) ppm.
I3C NMR (101 MHz, CDCl3): & = 134.21 (C-2), 117.67 (C-1), 72.80 (C-3), 72.68 (C-4), 64.72
(C-6), 45.07 (C-5) ppm.
ESI-MS: pro CsHisNaO4" vypocteno: m/z 199, nalezeno: 199 [M+Na]".

'H a 13C spektra se shoduji s literaturou®.

2 2-((Allyloxy)methyl)-2-

4 0\3/§1 ((((trifluoromethyl)sulfonyl)oxy)methyl)propan-1,3-diyl
(0]
F37C\S”\O/6 "6" 2 5 6 bis(trifluoromethansulfonat) (4)
11
o 0 0\//3/’\CF3 V suchém DCM (127 ml) byla rozpusténa latka 3 (4,2 gramu,
=S=
F3C/ 0 ’ 24 mmol) a 2,6-lutidin (8,0 gramu, 75 mmol). Reakéni smés byla
7

zchlazena v lazni aceton—suchy led na -69 °C, postupné byl
ptikapan T20 (12,7 ml, 75 mmol) a smés byla nechana michat po dobu 135 min. Reakéni smés
byla sledovana pomoci TLC (CHCI3/MeOH 15/2 pro vychozi triol, detekce KMnOy;
a hexan/EtOAc 10/1, detekce p-nitrobenzyl-pyridinem). Reakéni smés byla extrahovana mezi
Et,0 (300 ml) a 1M HCI (200 ml). Etherické faze byla dale extrahovana pomoci nasycené¢ho
roztoku NaHCO3 (200 ml) a nasyceného roztoku NaCl (200 ml). Ethericka faze byla vysusena
piidanim MgSOs4 (10 g), roztok byl piefiltrovan pies S4 fritu, ktera byla poté proplachnuta
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CHCI; a filtrat byl odparen na rota¢ni vakuové odparce pii 40 °C. Odparek byl dosusen pomoci
rotacni olejové pumpy pfi laboratorni teploté. Produkt byl ziskdn ve formé& tmavé hnédé
olejovité kapaliny. Vytézek ¢inil 86 % (11,8 g).

IR: 2966, 2923, 2872, 1419, 1248, 1207, 1147, 964 cm™".

'"H NMR (400 MHz, CDCl3): § = 5.85 (ddt, J = 17.5, 10.0, 6.0 Hz, 1H, H-2), 5.33 — 5.25 (m,
2H, H-1), 4.57 (s, 6H, H-6), 4.02 (dt, /= 6.0, 1.3 Hz, 2H, H-3), 3.50 (s, 2H, H-4) ppm.

I3C NMR (101 MHz, CDCl3): 6 = 132.86 (C-2), 121.83 (q, J = 319.9 Hz, C-7), 119.45 (C-1),
73.02 (C-3), 71.58 (C-6), 64.98 (C-4), 45.01 (C-5) ppm.

2 2-((Allyloxy)methyl)-2-((dimethylamino)methyl)- V!, N1, N3, N3-

4 0\3/§1 tetramethylpropan-1,3-diamin (5)
N/6 ';" 2 p Do vysuSeného autoklavu byl pteveden triflat 4 (2,1 g, 3,7 mmol),
7/7| N /N\7 autoklav byl zchlazen v lazni aceton—suchy led a byl pfidan cerstvé
7 7 7

vydestilovany dimethylamin (25 ml, 373 mmol). Autoklav byl pevné
uzavien, umistén do olejové 1azné o teploté 60 °C a ponechan michat po dobu 24 h. Autoklav
byl vytazen z lazn¢, ponechan zchladit v 14zni aceton—suchy led a otevien. Reakéni smés byla
sledovana pomoci TLC (CHCI3/MeOH/konc.NH3 90/10/0,5, detekce KMnOs). Reakéni smés
byla rozpusténa a pfevedena do suché bailkky pomoci DCM (40 ml). Pfedchozi postup byl
zopakovan s triflatem 4 (2,2 g, 3,8 mmol) a Cerstvé vydestilovanym dimethylaminen (20 ml,
298 mmol) a s dobou michéni 26,5 h. Reakéni smés byla rozpusSténa a prevedena do délicky
pomoci DCM (40 ml), do které byla prevedena 1 prvni frakce. Roztok byl extrahovan pomoci
5% vodného roztoku NaOH (80 ml). Dichlormethanova faze s produktem byla odpafena na
rotacni vakuové odparce pti 30 °C. Odparek byl suspendovan v H>O (100 ml) a ponechan
kodestilovat pti 130 °C. Destilat byl extrahovan pomoci CHCI3 (200 ml). Chloroformové faze
s produktem byla vysuSena ptidanim MgSQOs4 (5,6 g), prefiltrovana pies S4 fritu a odpafena na
rotacni vakuové odparce pii 30 °C. Produkt byl dosusen pomoci rotacni olejové pumpy pfi
laboratorni teploté. Produkt byl ziskdn ve formé bezbarvé kapaliny. Vytézek Cinil 61 % (1,2 g).
IR: 3079, 2971, 2938, 2896, 2854, 2812, 2762, 2717, 1643, 1449, 1422, 1335, 1296, 1260,
1234, 1039 cm™.
'"H NMR (400 MHz, CDCl3): =6 5.90 (ddt, J = 17.3, 10.6, 5.4 Hz, 1H, H-2), 5.30 — 5.09 (m,
2H, H-1), 3.91 (dt, J=5.4, 1.5 Hz, 2H, H-3), 3.34 (s, 2H, H-4), 2.38 (s, 6H, H-6), 2.26 (s, 18H,
H-7) ppm.
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I3C NMR (101 MHz, CDCl3): § =6 135.29 (C-2), 116.34 (C-1), 72.51 (C-4), 72.04 (C-3), 61.91
(C-6), 49.08 (C-7), 47.07 (C-5) ppm.

ESI-MS: pro Ci14H3N30* vypocteno: m/z 258, nalezeno: 258 [M+H]*.

HRMS: pro Ci4H3:N30" vypocteno: m/z 258,2540, nalezeno: 258,2549 [M+H]", A 3,4 ppm.

) 2-((Allyloxy)methyl)-N!,N', N, N3 N3 N*-hexamethyl-2-

4 ] ((trimethylammonio)methyl)propan-1,3-diaminium trichlorid (6)
; \@leg s V suchém DMF (2,6 ml) byla rozpusténa latka 5 (103 mg, 0,4 mmol)
7 /7 I/I\i@% /N\@ ; a k roztoku byl ptidan CH3I (0,75 ml, 12 mmol). Roztok byl refluxovan
[ pfi teploté 1azn€ nastavené na 70 °C po dobu 22,5 h. Reakéni smés byla
3l sledovana pomoci TLC (CHCIls/MeOH/konc. NH3 90/50/0,5, detekce

KMnO4). Reakéni smés byla prefiltrovana ptes S4 fritu a DMF byl oddestilovan za sniZeného
tlaku (2 mbar) pfi teploté 1azné€ nastavené na 70 °C. Produkt byl rozpustén v H-O (1,5 ml)
a precistén na slabém katexu Amberlite (2,2 ml) v NH4* formé&. Katex byl postupné promyvan
vodou, 1% vodnym roztokem NH4sHCO3, 5% roztokem NH4sHCO3 a 10% roztokem NH4HCOs.
Eluéni roztoky byly sledovany pomoci TLC (MeOH/AcOH/1% vodny roztok NH4OAc
10/10/9, detekce KMnOs4). Frakce 5% roztoku NH4HCO3 obsahujici produkt byly odpafeny na
rotacni vakuové odparce pti 50 °C. Odparek byl rozpustén v MeOH (4 ml), ptefiltrovan ptes
S4 fritu, zneutralizovan pfidanim 1M roztoku HCI a odpafen na rotacni vakuové odparce pfi
50 °C. Produkt byl dosuSen pomoci rotacni olejové pumpy pii 50°C. Produkt byl ziskan ve
formé bilé pevné latky. Vyté€zek Cinil 87 % (142 mg).

IR: 3437, 3165, 2355, 2089, 1859, 1634, 1482, 1407, 1356, 1269, 1240, 1165, 1108, 1087,
1006, 970, 908, 866 cm™".

'TH NMR (400 MHz, D0, tBuOH): § = 6.05 (ddt, /= 16.8, 10.4, 6.4 Hz, 1H, H-2), 5.47 - 5.34
(m, 2H, H-1), 4.33 (s, 2H, H-4), 4.23 (dt, J= 6.4, 1.1 Hz, 2H, H-3), 4.09 (s, 6H, H-6), 3.46 (s,
27H, H-7) ppm.

I3C NMR (101 MHz, D,0, tBuOH): § = 132.46 (C-2), 121.16 (C-1), 72.68 (C-3), 70.22 (C-6),
68.72 (C-4), 57.51 (C-7), 52.62 (C-5) ppm.

ESI-MS: pro Ci7H4CLN30" vypocéteno: m/z 372, nalezeno: 372 [M-C17]"

HRMS: pro Ci7HsCLN3O" vypoclteno: m/z 372,2543, nalezeno: 372,2561 [M-CI]"
A 4,8 ppm
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5 3,3'-(2-((Allyloxy)methyl)-2-((1-methyl-1H-imidazol-3-ium-3-
4 0\3/§ : y)methyl)propan-1,3-diyl)bis(1-methyl-1H-imidazol-3-ium)
9 (Cj}N /6lé 26 trichlorid (7)
N—7 N N—7 V N-methylimidazolu (38 ml, 478 mmol) byl rozpustén triflat 4
w7 8@\>72@ (3,0 g, 5,3 mmol). Reak¢ni smés byla zahtivana v olejové lazni
9 N\ 5 V8 s y ]

3% Cle 10 nastavené na 60 °C a ponechdna michat po dobu 18 h. Reak¢ni smés
byla sledovana pomoci TLC (MeOH/AcOH/1% vodny roztok NH4OAc 10/10/9, detekce
KMnOs4). N-methylimidazol byl oddestilovan pfi tlaku 2,3 mbar a teplot¢ 90 °C. Olejovity
odparek byl rozpustén ve HoO (100 ml) a roztok byl &tyfikrat extrahovan CHCI3 (100 ml).
Vodna faze byla nalita na slaby katex Amberlite (50 ml) v NH4* formé. Katex byl postupné
promyvan vodou, 5% vodnym roztokem NH3, 1% vodnym roztokem NH4HCO3, 5% NH4sHCO3
a 10% NH4HCO:s. Frakce 5% roztoku NH4HCO3 obsahujici produkt byly odpafeny na rotacni
vakuové odparce pii 50 °C. Odparek byl rozpustén v MeOH (40 ml), zneutralizovan pfidanim
1M roztoku HCI a znovu odpaten na rotacni vakuové odparce pii 50 °C. Produkt byl rozpustén
v H>O (5 ml) a nechan dosusit lyofilizaci. Produkt byl ziskan ve form¢ svétle hnédé velmi
viskozni kapaliny. Vytézek ¢inil 85 % (2,1 g).

IR: 3419, 3159, 3147, 3079, 2863, 2083, 1640, 1577, 1559, 1464, 1422, 1341, 1272, 1171,
1123, 1087, 1021, 1006 cm™".

'"H NMR (400 MHz, DMSO-ds): & = 9.58 (s, 3H, H-7), 7.79 (d, J = 1.6 Hz, 6H, H-8 a H-9),
5.83 (ddt,J=16.3, 10.6, 5.1 Hz, 1H, H-2), 5.15 - 5.06 (m, 2H, H-1), 4.61 (s, 6H, H-6), 3.90 (s,
9H, H-10), 3.82 (dt, /= 5.3, 1.6 Hz, 2H, H-3), 3.54 (s, 2H, H-4) ppm.

13C NMR (101 MHz, DMSO-ds): 6 = 138.39 (C-7), 134.10 (C-2), 123.85 (C-8), 123.47 (C-9),
116.42 (C-1), 70.88 (C-3), 68.49 (C-4), 49.88 (C-6), 42.62 (C-5), 36.01 (C-10) ppm.

ESI-MS: pro C2H31FeNeO7S2" vypodteno: m/z 669,2, pro Ca1H3iF3Ne04S** vypodteno:
m/z 260,1, nalezeno: 669.4 [M-3C1"+2TfO™]", nalezeno 260,3 [M-3CI"+TfO™]**

HRMS: pro CyH2N¢O" vypoéteno: m/z 369,2397, nalezeno: 369,2396 [M-3CI™-2H]",
A 0,3 ppm, pro C20H30CIN6O" vypoéteno: m/z 405,2164, nalezeno: 405,2149 [M-2CI~-H]*,
A 3,7 ppm.
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1,1'-(2-((Allyloxy)methyl)-2-(pyridin-1-ium-1-ylmethyl)propan-

2

L0 \3/§1 1,3-diyl)bis(pyridin-1-ium) trichlorid (8)
6
6

8/ C;D N /6 V suchém pyridinu (74 ml, 917 mmol) byl rozpustén triflat 4
A _N N®\7 (3,9 gramu, 6,9 mmol). Do reak¢ni smési byla pfidana aktivovana
' g l@ |87 /8_ [ ; molekulova sita 4A a smés byla zahtivana na olejové lazni o teploté
3x C1@ ’ 100 °C po dobu 26,5 h. Reakéni smés byla sledovana pomoci TLC

(MeOH/AcOH/1% vodny roztok NH4OAc 10/10/9, detekce KMnOy). Pfebyte¢ny pyridin byl
oddestilovan pti 2,3 mbar a teploté lazn€ 50 °C. Odparek byl rozpustén v malém mnozstvi vody
a prefiltrovan ptes S4 fritu s kiemelinou. Filtrat byl nalit na slaby katex Amberlite (50 ml)
v NH4* formé. Katex byl postupné promyvan vodou, 1% vodnym roztokem NHsHCOj3,
5% roztokem NH4HCO3 a 10% roztokem NH4HCO3. Frakce 5% roztoku NH4sHCO3 obsahujici
produkt byly odpafeny na rota¢ni vakuové odparce pti 50 °C. Odparek byl rozpustén v MeOH
(60 ml), zneutralizovan piidanim 1M roztoku HCI a znovu odpaten na rota¢ni vakuové odparce
pti 45 °C. Produkt byl dosusen pomoci rotacni olejové pumpy pii 50 °C. Produkt byl ziskan ve
formé tmavé fialové sklovité latky. Vytézek Cinil 58 % (1,8 g).

IR: 3416, 3129, 3079, 3049, 2959, 2875, 2750, 2056, 1634, 1491, 1461, 1374, 1344, 1272,
1222, 1180 cm™.

UV-Vis (H20): Amaxi: 200,0 nm, Amax2: 440,5 nm, ¢ =2,6 - 10° M.

'"H NMR (400 MHz, DMSO-ds): 6 =8 9.11 (d, J = 5.7 Hz, 6H, H-7), 8.74 (t, J = 7.8 Hz, 3H,
H-9), 8.28 (t, J = 6.2 Hz, 6H, H-8), 5.78 (ddt, J = 16.1, 10.8, 5.6 Hz, 1H, H-2), 5.40 (s, 6H,
H-6), 5.13 —5.01 (m, 2H, H-1), 4.02 (s, 2H, H-4), 3.88 (d, /= 5.6 Hz, 2H, H-3) ppm.

13C NMR (101 MHz, DMSO-ds): 6 = 146.80 (C-9), 146.36 (C-7), 133.47 (C-2), 128.43 (C-3),
117.74 (C-1), 70.96 (C-3), 67.53 (C-4), 60.75 (C-6), 43.41 (C-5) ppm.

ESI-MS: pro C23H23CLbN3O" vypocteno: m/z 432,2, nalezeno: 432,3 [M-CI]".

HRMS: pro C3HxCLN3O* vypoéteno: m/z 432,1604, nalezeno: 432,1593 [M-CI7]",
A 2,5 ppm.

5.3 Syntéza dvakrdt nabitych kotev
1 (2,2,5-Trimethyl-1,3-dioxan-5-yl)methanol (9)

OH
2 V acetonu (100 ml, 1,3 mol) byl rozpustén 2-(hydroxymethyl)-2-methylpropan-1,3-
4 (AR 3
g 5 diol (10,1 g, 84 mmol) a monohydrat p-toluensulfonové kyseliny (0,011 g,
0.6 0

> 0,06 mmol). Reakéni smés byla michéna pii laboratorni teploté¢ po dobu 93 h.
Reakéni smés byla sledovana pomoci TLC (CHCl3/MeOH 20/1, detekce KMnOg).

Reakéni smés byla zneutralizovéana pfidanim K>COs (265 mg). Reakéni smés byla prefiltrovana
24



pies S4 fritu a piebyte¢ny aceton byl odpafen na rota¢ni vakuové odparce pii 40 °C. Odparek
byl predestilovan pii 130 °C a tlaku 2 mbar. Produkt byl ziskan ve formé& bezbarvé olejovité
kapaliny. Vytézek ¢inil 77 % (10,3 g).

'"H NMR (400 MHz, CDCls): 6 =3.72 — 3.57 (m, 6H, H-2, H-5), 2.31 (s, 1H, H-1), 1.43 (s, 3H,
H-7), 1.39 (s, 3H, H-7), 0.82 (s, 3H, H-4) ppm.

13C NMR (101 MHz, CDCl3): & = 98.09 (C-6), 66.49 (C-2), 66.17 (C-5), 34.87 (C-3), 27.41
(C-7),20.28 (C-7), 17.71 (C-4) ppm.

ESI-MS: pro Ci6H3:NaOs" vypocéteno: m/z 343 nalezeno: 343 [2M+Na']", pro CisH3KOs"
vypocteno: m/z 359, nalezeno 359 [2M+K']"

'H a 13C spektra se shoduji s literaturou®?.

2 5-((Allyloxy)methyl)-2,2,5-trimethyl-1,3-dioxan (10)

4 0\3/§ 'V suchém THF (90 ml) byl rozpustén dioxan 9 (10,1 g 64 mmol), roztok byl
' 2 , zchlazen na 0,6 °C a postupné byl pfidavan hydrid sodny ve formé¢ 60%
C%) disperze v mineralnim oleji (3,8 gramu, 95 mmol). Teplota ldzn¢ se béhem
9 9

pfidavani drzela mezi 0,6-2,5 °C. Reak¢ni smés byla michdna po dobu 2 h
pfi teploté 0,6-3,2 °C. Nasledné byl do roztoku pfidan allylbromid (8 ml, 92 mmol) pfi teploté
roztoku udrzované na 0,6 °C. Reak¢ni smés byla michdna pfi laboratorni teploté po dobu 18,5 h.
Reakéni smés byla sledovana pomoci TLC (hexan/EtOAc 5/1, detekce KMnQOs). Reakéni smés
byla piefiltrovana ptes S4 fritu s kiemelinou, ktera byla promyvana CHCIs a filtrat byl odparen
na rota¢ni vakuové odparce pii 40 °C. Odparek byl predestilovan pfi tlaku 2,7 mbar a teploté
120 °C. Produkt byl ziskan ve formé bezbarvé olejovité kapaliny. Vytézek ¢inil 89 % (11 g).
'"H NMR (400 MHz, CDCl3): 6 =6 5.90 (ddt, J = 17.3, 10.7, 5.4 Hz, 1H, H-2), 5.30 — 5.12 (m,
2H, H-1),3.99 (dt,J=5.4,1.5Hz, 2H, H-3), 3.71 (d,/=12.0 Hz, 2H, H-7), 3.55 (d, /= 12.0 Hz,
2H, H-7), 3.43 (s, 2H, H-4), 1.42 (s, 3H, H-9), 1.39 (s, 3H, H-9), 0.88 (s, 3H, H-6) ppm.

I3C NMR (101 MHz, CDCl3): § = 135.12 (C-2), 116.68 (C-1), 97.96 (C-8), 73.23 (C-4), 72.49
(C-3), 66.73 (C-7), 34.49 (C-5), 26.52 (C-9), 21.29 (C-9), 18.46 (C-6) ppm.

APCI-MS: pro Ci1iH2105" vypoéteno: m/z 201,1 nalezeno: 201,1 [M+H]', pro CsHi705"
vypoéteno: m/z 161,1, nalezeno 161,1 [M+H-C3Ha4]".

APCI-HRMS: pro Ci1H2103" vypoéteno: m/z 201,14852 nalezeno: 201,14845 [M+H]",
A 0,4 ppm.
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) 2-((Allyloxy)methyl)-2-methylpropan-1,3-diol (11)

4 0\3/§ "V methanolu (70 ml) byl rozpustén dioxan 10 (11,2 g, 55,8 mmol) a k reak¢ni
1R ., smési byla pfidana 35% HCI1 (0,5 ml). Reakéni smés byla michana pfi
OH OH laboratorni teploté po dobu 18,5 h. Reakéni smés byla sledovana pomoci TLC

8 8

(hexan/EtOAc 1/2, detekce KMnO4). Reakéni smés byla zneutralizovana
pridanim 4% vodného roztoku NaOH a smés byla odpafena na rota¢ni vakuové odparce pfi
40 °C. Odparek byl rozpustén v acetonu (100 ml) a piefiltrovan pres S4 fritu. Filtrat byl odparen
na rotac¢ni vakuové odparce pii 40 °C. Odparek byl extrahovan mezi toluen (80 ml) a H.O
(80 ml), nasledné byla toluenova faze podruhé promyta H>O (80 ml). Vodné faze byly odpateny
na rotacni vakuové odparce pti 50 °C. Produkt byl dosusen pomoci rotacni olejové pumpy.
Produkt byl ziskan ve formé bezbarvé olejovité kapaliny. Vytézek ¢inil 80 % (7,2 g).

TH NMR (400 MHz, CDCl3): & = 5.87 (ddt, J= 17.3, 10.4, 5.5 Hz, 1H, H-2), 5.29 — 5.15 (m,
2H, H-1), 3.97 (dt, J = 5.6, 1.5 Hz, 2H, H-3), 3.68 (d, J = 11.0 Hz, 2H, H-7), 3.57 (d, J =
11.0 Hz, 2H, H-7), 3.42 (s, 2H, H-4), 2.76 (s, 2H, H-8), 0.82 (s, 3H, H-6) ppm.

I3C NMR (101 MHz, CDCl3): § = 134.45 (C-2), 117.33 (C-1), 75.90 (C-4), 72.64 (C-3), 67.96
(C-7),40.88 (C-5), 17.29 (C-6) ppm.

ESI-MS: pro CgH;603Na" vypodteno: m/z 183, nalezeno: 183 [M+Na]"

'H a '3C spektra se shoduji s literaturou**.

2 2-((Allyloxy)methyl)-2-methylpropan-1,3-diyl
—

0]
4 3 bis(trifluoromethansulfonat) (12)
6III 5 , . Vv r
; 7 o V suchém dichlormethanu (210 ml) byla rozpusténa latka 11 (7,1 g,
SN O\S” 8 44 mmol) a 2,6-lutidin (9,7 g, 89 mmol). Reakéni smés byla zchlazena
R dChs
3

v lazni aceton—suchy led na -65 °C a postupné byl piikapan TH,0
(14,9 ml, 89 mmol). Reakéni smés byla nechana michat po dobu 110 min pfii teploté 1azné
-70—30 °C. Reake¢ni smes byla sledovana pomoci TLC (hexan/EtOAc 10/1, detekce KMnOs,
nebo p-nitrobenzyl-pyridinem). K reakéni smési byl pfidan 2,6-lutidin (2,4 g, 22 mmol)
a nasledné¢ TH0 (3,7 ml, 22 mmol). Reakéni smés byla nechana michat po dobu 40 min pfi
teploté 1azn€ -30 °C. Reakéni smés byla extrahovdna mezi Et2O (350 ml) a 1M HCI (260 ml).
Ethericka faze byla déle extrahovédna pomoci nasycené¢ho roztoku NaHCOsz (175 ml)
a nasycen¢ho roztoku NaCl (175 ml). Ethericka faze byla vysuSena pomoci MgSO4 (7 g), roztok

byl ptefiltrovan pfes S4 fritu a odpafen na rota¢ni vakuové odparce pii laboratorni teploté.
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Produkt byl dosuSen pomoci rotacni olejové pumpy pfi laboratorni teploté. Produkt byl ziskan
ve form¢ hnédé olejovité kapaliny. Vytézek ¢inil 100 % (19 g).

IR: 3086, 2981, 2943, 2864, 1792, 1651, 1483, 1456, 1417, 1352, 1248, 1207, 1144, 1099,
1030 cm™.

'THNMR (400 MHz, CDCl3): § =8 5.85 (ddt, J=17.2, 10.4, 5.8 Hz, 1H, H-2), 5.30 — 5.20 (m,
2H, H-1), 4.46 (s, 4H, H-7), 3.98 (dt, /= 5.8, 1.4 Hz, 2H, H-3), 3.35 (s, 2H, H-4), 1.15 (s, 3H,
H-6) ppm.

I3C NMR (101 MHz, CDCl3): 6 = 133.72 (C-2), 121.91 (q, J = 319.6 Hz, C-8), 118.21 (C-1),
76.89 (C-7), 72.68 (C-3), 70.18 (C-4), 40.79 (C-5), 16.39 (C-6).

HRMS: pro CioHisFeNO7S2" vypodéteno: m/z 442,0423, nalezeno: 442,0402 [M+NH4]",
A 4,8 ppm, pro CioHisFsO7S2" vypocteno: m/z 425,0158, nalezeno: 425,0131 [M+H],
A 6,4 ppm.

2 | 2-((Allyloxy)methyl)-N',N',N3,N3,2-pentamethylpropan-1,3-diamin (13)
—

0]
4 3 Do suchého autoklavu byl pieveden triflat 12 (3,6 g, 8,5 mmol), autoklav byl
6 [LN3» 5 . . .
7 7 zchlazen v lazni aceton—suchy led a byl pfidan cerstvé vydestilovany
/8N\ /N\S dimethylamin (70 ml, 1,0 mol). Autoklav byl pevné uzavien a ponecham pfi
8 g

laboratorni teploté po dobu 30 min. Z jednoho ventilu autoklavu bylo vidét,
ze unika plyn, takze byl dany ventil ucpan plastovou trubi¢kou. Nasledné byl autoklav vloZen
do olejové lazné piti teploté¢ 60 °C a reakéni smes byla michdna 20 min. Nésledné praskla
trubicka, kterou byl ucpan ventil autoklavu a dimethylamin unikl z reakéni naddoby. Zbyla
reakéni smées byla zkontrolovana pomoci TLC (CHCIz/MeOH/konc.NH3; 90/10/0,5, detekce
KMnOs) a bylo zjisténo, Ze reakce byla dokoncena. Reakéni smés byla pievedena do délicky
pomoci DCM (100 ml) a nasledné extrahovana pomoci 5% vodného roztoku NaOH (100 ml).
Dichlormethanova faze byla odpafena na rota¢ni vakuové odparce pii laboratorni teploté.
Odparek byl suspendovan v H,O (240 ml) a ponechan kodestilovat pii 130 °C. Destilat byl
extrahovan pomoci DCM (150 ml). Dichlormethanova faze byla suSena pifidanim MgSO4
(2,5 g), ptefiltrovana pies S3 fritu a odpafena na rotacni vakuové odparce pfi laboratorni
teploté. Produkt byl dosusen pomoci olejové rotacni pumpy pii laboratorni teploté. Produkt byl
ziskan ve form¢ bezbarvé kapaliny. Vytézek ¢inil 49 % (1,2 g).
IR: 3431, 3080, 2972, 2941, 2898, 2852, 2817, 2767, 2731, 1712, 1647, 1591, 1579, 1456,
1425, 1398, 1373, 1352, 1329, 1265, 1228, 1192, 1142, 197, 1041 cm™'.
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'"H NMR (400 MHz, CDCl3): § = 5.90 (ddt, J = 17.2, 10.6, 5.4 Hz, 1H, H-2), 5.31 — 5.09 (m,
2H, H-1), 3.93 (dt, J = 5.4, 1.5 Hz, 2H, H-3), 3.25 (s, 2H, H-4), 2.27 (s, 12H, H-8), 2.26 (d,
J=13.7 Hz, 2H, H-7, ¢astecné prekryt signalem H-8), 2.15 (d, J = 13.7 Hz, 2H, H-7), 0.90 (s,
3H, H-6) ppm.

I3C NMR (101 MHz, CDCl3): § = 135.41 (C-2), 116.28 (C-1), 74.25 (C-4), 72.10 (C-3), 64.94
(C-7),48.95 (C-8), 41.86 (C-5), 19.92 (C-6).

APCI-MS: pro C12H27N>O" vypoéteno: m/z 215,2, nalezeno: 215,2 [M+H]".

HRMS: pro Ci12H27N20" vypoéteno: m/z 215,2118, nalezeno: 215,2118 [M+H]", A 0,0 ppm.

2 3,3'-(2-((Allyloxy)methyl)-2-methylpropan-1,3-diyl)bis(1-methyl-1H-
—
. 4 3 imidazol-3-ium) bis(trifluoromethansulfonat) (14)

5

N V N-methylimidazolu (67 ml, 842 mmol) byl rozpustén triflat 12 (6,5 g,

;
9 @\>s 9 @ : 15 mmol). Reak¢ni smés byla zahfivana v olejové l1azni pfi teploté 60 °C
10 N\ o @\ a ponechdna michat po dobu 2 h. Reak¢éni smés byla sledovana pomoci
I 2xO0Tf  TLC (MeOH/AcOH/1% vodny roztok NHsOAc 10/10/9, detekce
KMnOy4). N-methylimidazol byl oddestilovan pii tlaku 2,3 mbar a teploté 80 °C. Odparek byl
extrahovan mezi H>O (50 ml) a CHCI; (50 ml). Vodna faze byla déle Ctytikrat extrahovéana
pomoci CHCI3 (50 ml) a nasledné odpatena na rotacni vakuové odparce pii 50 °C. Produkt byl
dosusen pomoci rotacni olejoveé pumpy pii 70 °C. Produkt byl ziskéan ve formé hnédé viskozni
kapaliny. Vytézek ¢inil 90 % (8,1 g).
IR: 3564, 3153, 3114, 3089, 2968, 2869, 1645, 1577, 1564, 1489, 1462, 1429, 1390, 1365,
1342, 1257, 1227, 1169, 1092, 1030 cm".
'TH NMR (400 MHz, DMSO-ds): 8 = 9.01 (d, J = 1.7 Hz, 2H, H-8), 7.76 (t, J = 1.7 Hz, 2H,
H-10), 7.59 (t,J= 1.8 Hz, 2H, H-9), 5.95 (ddt, /= 17.3, 10.7, 5.5 Hz, 1H, H-2), 5.31 — 5.18 (m,
2H, H-1), 4.32 (d, J = 14.1 Hz, 2H, H-7), 4.19 (d, J = 14.1 Hz, 2H, H-7), 3.95 (dt, J = 5.5,
1.5 Hz, 2H, H-3), 3.88 (s, 6H, H-11), 3.08 (s, 2H, H-4), 0.86 (s, 3H, H-6) ppm.
I3C NMR (101 MHz, DMSO-dp): 8 = 137.65 (C-8), 134.50 (C-2), 123.79 (C-9), 123.55 (C-10),
117.16 (C-1), 71.25 (C-3), 70.66 (C-4), 52.71 (C-7), 39.63 (C-5, ptekryto signdlem
rozpoustédla), 35.94 (C-11), 17.34 (C-6) ppm.
ESI-MS: pro C17H26F3N404S™ vypoéteno: m/z 439, nalezeno: 439 [M-TfO™]*, pro C16H26N4O*"
vypo&teno: m/z 145, nalezeno: 145 [M-2TfO™]*".
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HRMS: pro Ci7H26F3N4O4S™ vypocteno: m/z 439,1621, nalezeno: 439,1622 [M-TfO7]",
A 0,2 ppm, pro CicHa6N4O** vypocteno: m/z 145,1048, nalezeno: 145,1048 [M-2TfO]",
A 0,0 ppm.

2 1,1'-2-((Allyloxy)methyl)-2-methylpropan-1,3-diyl)bis(pyridin-1-
—

4 3 ium) bis(trifluoromethansulfonat) (15)
[(RNpP 5
V suchém pyridinu (113 ml, 1,4 mol) byl rozpustén triflat 12 (6,2 g,

60—64 °C po dobu 26 h. Reak¢éni smés byla sledovana pomoci TLC
2x OTt MeOH/AcOH/1% vodny roztok NHsOAc 10/10/9, detekce KMnOs).
Reakéni smés byla extrahovana mezi H2O (50 ml) a CHCIz (50 ml). Vodna faze byla dale

7
;
8
8@3:}\]@ \> . 15 mmol). Reakéni smés byla zahfivana na olejové lazni pfi teploté
9N 910
09

extrahovana pomoci CHCI3 (50 ml) a nasledné odpatena na rota¢ni vakuové odparce pii 50 °C.
Produkt byl dosusen pomoci rotacni olejové pumpy pii 60 °C. Produkt byl ziskan ve forme
hnédé viskozni kapaliny. Vytézek ¢inil 93 % (7,9 g).

IR: 3558, 3183, 3091, 3070, 2979, 2870, 1635, 1493, 1471, 1412, 1375, 1358, 1259, 1227,
1167, 1092, 1030 cm™'.

TH NMR (400 MHz, DMSO dp): 6 = 8.92 — 8.86 (m, 4H, H-8), 8.72 (tt, J = 7.8, 1.4 Hz, 2H,
H-10), 8.26 — 8.19 (m, 4H, H-9), 5.90 (ddt, /= 17.4, 10.8, 5.7 Hz, 1H, H-2), 5.30 — 5.15 (m,
2H, H-1), 4.87 (d, J = 13.3 Hz, 2H, H-7), 4.74 (d, J = 13.3 Hz, 2H, H-7), 3.92 (dt, J = 5.6,
1.5 Hz, 2H, H-3), 3.17 (s, 2H, H-4), 0.92 (s, 3H, H-6) ppm.

13C NMR (101 MHz, DMSO ds): & = 146.46 (C-10), 146.01 (C-8), 133.96 (C-2), 128.17
(C-9), 117.73 (C-1), 71.20 (C-3), 70.04 (C-4), 63.91 (C-7), 41.07 (C-5), 16.62 (C-6) ppm.
ESI-MS: pro C19H24F3N>04S" vypocteno: m/z 433, nalezeno: 433 [M-TfO]", pro CigH24N>0*"
vypoéteno: m/z 142, nalezeno: 142 [M-2TfO™]".

HRMS: pro CioH2F3N204S™ vypoéteno: m/z 433,1403, nalezeno: 433,1404 [M-TfO7]", ,
A 0,2x ppm, pro CisH2aN20*" vypoéteno: m/z 142,0939, nalezeno: 142,0939 [M-2TfO™]** |
A 0,0 ppm.

UV-Vis (MeOH): Amaxi: 204 nm, 216 nm, Amaxz: 261 nm ¢ =7,9 - 10° M.
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6 Zavér

Byly vypracovany postupy pro piipravu dvakrat nabitych kotev obsahujici
N-methylimidazoliummethylové nebo pyridintummethylové skupiny a bylo ovéteno,
Ze postupy pouzité pro piipravu derivati s propargylovou skupinou jsou pouzitelné bez
znaénych uprav tykajicich se reakénich podminek a ¢isténi. Z casovych diivodu se nepovedlo
ovefit posledni krok pro ptipravu dvakrat nabité kotvy obsahujici trimethylamoniummethylové
skupiny.

Déle byly vypracovany postupy pro piipravu tfikrat nabitych  kotev
s trimethylamoniummethylovymi, N-methylimidazoliummethylovymi, nebo
pyridiniummethylovymi skupinami a bylo ovéfeno, ze postupy pouzité pro ptipravu derivata
s propargylovou skupinou jsou také pouzitelné bez znacnych uprav tykajicich se reak¢énich
podminek a ¢isténi.

Z casovych diivodii se nepodarilo ovéfit postupy pro pripravu jedenkrat nabitych kotev.

Vsechny pripravené latky byly charakterizovany za vyuziti nuklearni magnetické
rezonance a hmotnostni spektroskopie, nepublikované latky byly charakterizovany navic i za
vyuziti infracervené spektroskopie, piipadné UV-Vis spektroskopie.

Modifikace allylové skupiny a zkoumani pevnosti iontové vazby kotvy a derivati kotev na

pevny povrch bude predmétem dalSiho studia.

30



7 Podékovani

Na zavér bych rad podékoval svému skoliteli doc. RNDr. Jindfichu Jindfichovi za navrh
tématu, cenné rady a konzultace. Mgr. Petru Kasalovi za mnoho praktickych rad tykajicich se
ptipravy latek a za pomoc s vyhodnocovanim spekter. Mgr. Michalu Urbanovi, Ph.D. za méfeni
infratervenych, UV a hmotnostnich spekter a také vSem ostatnim kolegim z laboratoii 131
a 135. Dale bych chtdl podékovat pani Kvétoslavé Kertisové z Ustavu organické chemie
a biochemie Akademie véd CR za zméfeni hmotnostnich spekter.

A nakonec bych chtél pod¢€kovat své pritelkyni Be. Terezce Kamenikové, MRes za jeji

nevycerpatelnou podporu v té¢zkych chvilich a celé své rodin€ za jejich podporu.

31



8 Literatura

(1) Jindrich, J.; Kasal, P. Compounds for Modification of Negatively Charged Carrier
Surface, Method of Their Preparation and Use Thereof. W02021104547 (A1), June 3,
2021.

(2) Gandini, A.; Belgacem, M. N. The Surface and In-Depth Modification of Cellulose Fibers.
V Cellulose Chemistry and Properties: Fibers, Nanocelluloses and Advanced Materials;
Rojas, O. J., Ed.; Adv. Polym. Sci; Springer International Publishing: Cham, 2016; pp
169-206. https://doi.org/10.1007/12_2015_305.

(3) Lucia, A.; Bacher, M.; van Herwijnen, H. W. G.; Rosenau, T. A Direct Silanization
Protocol for Dialdehyde Cellulose. Molecules 2020, 25 (10), 2458.
https://doi.org/10.3390/molecules25102458.

(4) Kaurita, K. Controlled Functionalization of the Polysaccharide Chitin. Prog. Polym. Sci.
2001, 26 (9), 1921-1971. https://doi.org/10.1016/S0079-6700(01)00007-7.

(5) Jaymand, M. Recent Progress in the Chemical Modification of Syndiotactic Polystyrene.
Polym. Chem. 2014, 5 (8), 2663-2690. https://doi.org/10.1039/C3PY01551C.

(6) Moulay, S. Functionalized Polystyrene and Polystyrene-Containing Material Platforms
for Various Applications. Polym. Plast. Technol. Eng. 2018, 57 (11), 1045-1092.
https://doi.org/10.1080/03602559.2017.1370109.

(7) Prosuntsova, D. S.; Plodukhin, A. Yu.; Ananieva, I. A.; Beloglazkina, E. K.; Nesterenko,
P. N. New Composite Stationary Phase for Chiral High-Performance Liquid
Chromatography. J. Porous Mater. 2021, 28 (2), 407-414.
https://doi.org/10.1007/s10934-020-00985-y.

(8) Nufiez, O.; Nakanishi, K.; Tanaka, N. Preparation of Monolithic Silica Columns for High-
Performance Liquid Chromatography. J. Chromatogr. A 2008, 1191 (1), 231-252.
https://doi.org/10.1016/j.chroma.2008.02.029.

(9) Matyska, M.; Pesek, J. The Development of Silica Hydride Stationary Phases for High-
Performance Liquid Chromatography from Conception to Commercialization.
Separations 2019, 6 (2), 27. https://doi.org/10.3390/separations6020027.

(10) He, X.; Mahtabani, A.; Rytoluoto, I.; Saarimaki, E.; Lahti, K.; Paajanen, M.; Anyszka, R.;
Dierkes, W.; Blume, A. Surface Modification of Fumed Silica by Dry Silanization for PP-
Based Dielectric Nanocomposites. In 2019 2nd International Conference on Electrical
Materials and Power Equipment (icempe 2019); leee: New York, 2019; pp 254-259.

(11) Borges-Mufioz, A. C.; Miller, D. P.; Zurek, E.; Colon, L. A. Silanization of Superficially
Porous Silica Particles with P-Aminophenyltrimethoxysilane. Microchem. J. 2019, 147,
263-268. https://doi.org/10.1016/j.microc.2019.02.013.

(12) Liu, Y.; Wang, X.; Gu, Y.; Zhang, M.; Cao, Y.; Zhu, Z.; Lu, S.; Chai, Y.; Chen, X.; Hong,
Z. Covalent Design of Cell Membrane Stationary Phase with Enhanced Stability for Fast
Screening P-Glycoprotein Inhibitors. ACS Appl. Bio Mater. 2020, 3 (8), 5000-5006.
https://doi.org/10.1021/acsabm.0c00514.

(13) Liu, S. J.; Zhou, F.; Xiao, X. H.; Zhao, L.; Liu, X.; Jiang, S. X. Surface Confined lonic
Liquid - A New Stationary Phase for the Separation of Ephedrines in High-Performance
Liquid Chromatography. Chin. Chem. Lett. 2004, 15 (9), 1060—1062.

(14) Qiu, H.; Liang, X.; Sun, M.; Jiang, S. Development of Silica-Based Stationary Phases for
High-Performance Liquid Chromatography. Anal. Bioanal. Chem. 2011, 399 (10), 3307—
3322. https://doi.org/10.1007/s00216-010-4611-x.

(15) Qiu, H.; Jiang, S.; Liu, X. N-Methylimidazolium Anion-Exchange Stationary Phase for
High-Performance Liquid Chromatography. J. Chromatogr. A 2006, 1103 (2), 265-270.
https://doi.org/10.1016/j.chroma.2005.11.035.

32



(16) Qiu, H.; Jiang, S.; Liu, X.; Zhao, L. Novel Imidazolium Stationary Phase for High-
Performance Liquid Chromatography. J. Chromatogr. A 2006, 1116 (1), 46-50.
https://doi.org/10.1016/j.chroma.2006.03.016.

(17) Popr, M.; Filippov, S. K.; Matushkin, N.; Dian, J.; Jindfich, J. Properties of Cationic
Monosubstituted Tetraalkylammonium Cyclodextrin Derivatives — Their Stability,
Complexation Ability in Solution or When Deposited on Solid Anionic Surface. Beilstein
J. Org. Chem. 2015, 11, 192—199. https://doi.org/10.3762/bjoc.11.20.

(18) Gaalova, J.; Michel, M.; Bourassi, M.; Ladewig, B. P.; Kasal, P.; Jindfich, J.; Izak, P.
Nafion Membranes Modified by Cationic Cyclodextrin Derivatives for Enantioselective
Separation. Sep. Purif. Technol. 2021, 266, 118538.
https://doi.org/10.1016/j.seppur.2021.118538.

(19) Pirkle, W. H.; Finn, J. M.; Hamper, B. C.; Schreiner, J.; Pribish, J. R. A Useful and
Conveniently Accessible Chiral Stationary Phase for the Liquid Chromatographic
Separation of Enantiomers. In Asymmetric Reactions and Processes in Chemistry; ACS
Symposium Series; American Chemical Society, 1982; Vol. 185, pp 245-260.
https://doi.org/10.1021/bk-1982-0185.ch018.

(20) Pirkle, W. H.; Finn, J. M. Chiral High-Pressure Liquid Chromatographic Stationary
Phases. 3. General Resolution of Arylalkylcarbinols. J. Org. Chem. 1981, 46 (14), 2935—
2938. https://doi.org/10.1021/j000327a019.

(21) Pirkle, W. H.; Finn, J. M. Preparative Resolution of Racemates on a Chiral Liquid
Chromatography  Column. J. Org. Chem. 1982, 47 (21), 4037-4040.
https://doi.org/10.1021/j000142a007.

(22) Lethesh, K. Ch.; Dehaen, W.; Binnemans, K. Base Stable Quaternary Ammonium Ionic
Liquids. RSC Adv. 2014, 4 (9), 4472—4477. https://doi.org/10.1039/C3RA45126G.

(23) McMurry, J. Aminy a heterocykly. V Organicka chemie; VUTIUM, 2015; pp 826—-827.

(24) Kolb, H. C.; Finn, M. G.; Sharpless, K. B. Click Chemistry: Diverse Chemical Function
from a Few Good Reactions. Angew. Chem. Int. Ed. 2001, 40 (11), 2004-2021.
https://doi.org/10.1002/1521-3773(20010601)40:11<2004:: AID-ANIE2004>3.0.CO;2-5.

(25) Tietze, L. F. Domino Reactions in Organic Synthesis. Chem. Rev. 1996, 96 (1), 115-136.
https://doi.org/10.1021/cr950027¢.

(26) Tietze, L. F.; Beifuss, U. Sequential Transformations in Organic Chemistry: A Synthetic
Strategy with a Future. Angew. Chem., Int. Ed. Engl. 1993, 32 (2), 131-163.
https://doi.org/10.1002/anie. 1993013 13.

(27) Vogel, E.; Kuebart, F.; Marco, J. A.; Andree, R.; Guenther, H.; Aydin, R. Syn-1,6:8,13-
Diimino[14]Annulene. J. Am. Chem. Soc. 1983, 105 (23), 6982—-6983.
https://doi.org/10.1021/;a00361a051.

(28) Vogel, E.; Klug, W.; Breuer, A. 1,6-Oxido[10]Annulene: 11-Oxabicyclo[4.4.1]Undeca-
1,3,5,7,9-Pentaene. V Organic Syntheses; John Wiley & Sons, Inc., Ed.; John Wiley &
Sons, Inc.: Hoboken, NJ, USA, 2003; pp 86-86.
https://doi.org/10.1002/0471264180.0s055.23.

(29) Haque, M. S. Concertedness of 1,3-Dipolar Cycloadditions. J. Chem. Educ. 1984, 61 (6),
490-494. https://doi.org/10.1021/ed061p490.

(30) Hein, J. E.; Fokin, V. V. Copper-Catalyzed Azide—Alkyne Cycloaddition (CuAAC) and
beyond: New Reactivity of Copper(i) Acetylides. Chem. Soc. Rev. 2010, 39 (4), 1302—
1315. https://doi.org/10.1039/b904091a.

(31) Hoyle, C. E.; Bowman, C. N. Thiol-Ene Click Chemistry. Angew. Chem. Int. Ed. 2010,
49 (9), 1540-1573. https://doi.org/10.1002/anie.200903924.

(32) McMurry, J. Alkeny: reakce a syntéza. V Organicka chemie; VUTIUM, 2015; p 241.

33



(33) Rajagopalan, A.; Lara, M.; Kroutil, W. Oxidative Alkene Cleavage by Chemical and
Enzymatic Methods. Adv. Synth. Catal. 2013, 355 (17), 3321-3335.
https://doi.org/10.1002/adsc.201300882.

(34) McMurry, J. Aldehydy a ketony: nukleofilni adi¢ni reakce. V Organicka chemie;
VUTIUM, 2015; pp 627-630.

(35) Abdel-Magid, A. F.; Carson, K. G.; Harris, B. D.; Maryanoff, C. A.; Shah, R. D. Reductive
Amination of Aldehydes and Ketones with Sodium Triacetoxyborohydride. Studies on
Direct and Indirect Reductive Amination Proceduresl. J. Org. Chem. 1996, 61 (11), 3849—
3862. https://doi.org/10.1021/j0960057x.

(36) Hartman, T.; Herzig, V.; Budésinsky, M.; Jindfich, J.; Cibulka, R.; Kraus, T. Flavin—
Cyclodextrin Conjugates: Effect of the Structure on the Catalytic Activity in
Enantioselective Sulfoxidations. Tetrahedron: Asymmetry 2012, 23 (22), 1571-1583.
https://doi.org/10.1016/j.tetasy.2012.10.017.

(37) Arnold, R. G.; Nelson, J. A.; Verbanc, J. J. Recent Advances In Isocyanate Chemistry.
Chem. Rev. 1957, 57 (1), 47-76. https://doi.org/10.1021/cr50013a002.

(38) Bhattacharjee, J.; Das, S.; Kottalanka, R. K.; Panda, T. K. Hydroamination of
Carbodiimides, Isocyanates, and Isothiocyanates by a Bis(Phosphinoselenoic Amide)
Supported Titanium(IV) Complex. Dalton Trans. 2016, 45 (44), 17824-17832.
https://doi.org/10.1039/C6DT03063G.

(39) Dunn, T. J.; Neumann, W. L.; Rogic, M. M.; Woulfe, S. R. Versatile Methods for the
Synthesis of Differentially Functionalized Pentaerythritol Amine Derivatives. J. Org.
Chem. 1990, 55 (26), 6368—6373. https://doi.org/10.1021/jo003132026.

(40) Findeis, R. A.; Gade, L. H. Tridentate Phosphine Ligands with Novel Linker-Units.
Dalton Trans. 2003, No. 2, 249-254. https://doi.org/10.1039/B209589K.

(41) Peng, Q.; L1, Y.; Bo, S.; Yuan, Y.; Yang, Z.; Chen, S.; Zhou, X.; Jiang, Z.-X. Paramagnetic
Nanoemulsions with Unified Signals for Sensitive ' F MRI Cell Tracking. Chem.
Commun. 2018, 54 (47), 6000—6003. https://doi.org/10.1039/C8CC02938E.

(42) Sun, J.; Birnbaum, W.; Anderski, J.; Picker, M.-T.; Mulac, D.; Langer, K.; Kuckling, D.
Use of Light-Degradable Aliphatic Polycarbonate Nanoparticles As Drug Carrier for
Photosensitizer. Biomacromolecules 2018, 19 (12), 4677-4690.
https://doi.org/10.1021/acs.biomac.8b01446.

(43) Shoichet, M. S.; Yuan, Y.; Shi, M.; Wosnick, J. Method of Biomolecule Immobilization
on Polymers Using Click-Type Chemistry. WO2007003054 (A1), January 11, 2007.

(44) Omotowa, B. A.; Judd, M. R.; Twamley, B.; Shreeve, J. M. Syntheses, Derivatives,
Solubility, and Interfacial Properties of 2-Methyl-2-Polyfluoroalkenyloxymethyl-1,3-
Propanediols: Potential Building Blocks for Syntheses of Amphiphatic Macromolecules.
J. Org. Chem. 2002, 67 (5), 1588—1594. https://doi.org/10.1021/jo016166f.

34



	Abstrakt
	Abstract
	Použité zkratky
	1 Úvod
	2 Cíle práce
	3 Přehled problematiky
	3.1 Modifikace povrchu
	3.1.1 Kovalentní modifikace
	3.1.2 Iontové modifikace

	3.2 Nabité kotvy
	3.3 Reakce allylové skupiny
	3.3.1 „Click“ reakce
	3.3.2 Modifikace allylové skupiny


	4 Výsledky a diskuse
	4.1 Syntéza třikrát nabitých kotev
	4.2 Syntéza dvakrát nabitých kotev

	5 Experimentální část
	5.1 Obecné postupy a chemikálie
	5.2 Syntéza třikrát nabitých kotev
	5.3 Syntéza dvakrát nabitých kotev

	6 Závěr
	7 Poděkování
	8 Literatura

