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Nazev prace Priprava fluorescencnich azaftalocyaninl pro znaceni oligonukleotidovych
sond I.

Azaftalocyaniny (AzaPc) jsou makrocyklické slouceniny s rozsdhlym systémem konjugovanych vazeb,
diky kterému se uplatiuji jako vyborna barviva ¢i pigmenty, a je intenzivné zkoumadn jejich potencial
jako diagnostickych a terapeutickych prostfedk(. Tato diplomova prace se zabyva pftipravou
prekurzord pro vytvoreni asymetrickych fluorescencnich tetrapyrazinoporfyrazinli (TPyzPz) metodou
syntézy na pevné fazi nesoucich dva rlizné substituenty, jeden pro vazani na pevny nosi¢ a druhy pro
navazani oligonukleotidové sondy. V Uvodni ¢asti jsou definovany zakladni terminy tykajici se AzaPc,
rozebrany hlavni principy syntézy TPyzPz a moznosti Upravy jejich vysledné struktury. Vyznamnou ¢dst
prace tvofri popis typickych vlastnosti TPyzPz, vliv struktury na jednotlivé parametry a obory jejich
vyuziti. V dal$i ¢asti je popsana priprava jednotlivych prekurzord pro cyklotetramerizaci.
Experimentdlni ¢ast prace byla zahdjena pfipravou 4-hydroxy-3,5-diisopropylbenzoové kyseliny,
stericky objemné molekuly, ktera pti vyuZiti k periferni substituci potlacuje agregaci makrocykld.
Pfiprava byla provedena riznymi metodami, které byly nasledné zhodnoceny z hlediska efektivity
a vytéZznosti. V dalsSim kroku byla ptipravena kyselina prevedena na amidy, k cemuZ bylo vyuZito
rtznych amind, nesoucich ve své strukture azidovou ¢i primarni alkoholickou funkéni skupinu. Amidace
byla provedena za rlznych podminek, které byly postupné optimalizovany. Takto pfipravené
prekurzory byly nasledné pouzity k substituci chlorl v 5,6-dichlor-2,3-dikyanpyrazinu do prvniho ¢i
druhého stupné. PFi téchto syntézich byla zohlednéna citlivost kyanoskupin na bazické prostredi
a podminky substituce byly optimalizovany k dosazeni co nejvyssi mozné Cistoty produktu a vytéznosti
reakce, pficemzZ se nejvhodnéjsSim prostfedim pro pripravu téchto prekurzorl ukazal byt roztok
uhli¢itanu draselného, resp. hydrogenuhli¢itanu sodného. Syntetizované molekuly byly popsany NMR
spektry, piipadné i IC spektry. Pfipravené prekurzory byly vazany na pevnou fazi, jez byla aktivovana
trichloracetimidatovou nebo propynylovou skupinou. Postup pfipravy asymetrickych TPyzPz metodou
pevné faze byl zvolen vzhledem k mozZnosti ziskat jinak obtizné izolovatelné nesymetrické TPyzPz typu

ABBB, kde B jsou ¢asti struktury nesouci na periferii silné polarni substituenty.



