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Ceramidy (Cer) su sucastou velkej rodiny sfingolipidov, ktoré sa nachadzaji vo
vSetkych Tudskych bunkéich a hraji vyznamnu rolu v bunkovej signalizécii. Vo vysokych
koncentraciach moézeme Cer najst’ v najvrchnejsej vrstve epidermis, ktord sa nazyva stratum
corneum. Cer spolu svolnymi mastnymi kyselinami a cholesterolom (v priblizne
ekvimolarnom pomere), vytvaraju intercelularnu lipidovli matrix. Hlavnou funkciou stratum
corneum je bariérova ochrana organizmu, teda udrZanie vodnej a elektrolytove; homeostazy

a zabrana vstupu Skodlivin do tela.

Cer sa skladaji zo sfingoidnej baze a acylovej Casti odvodenej od vysSej mastnej
kyseliny. Cer odvodené¢ od 6-hydroxysfingozinu (H) patria medzi obzvlast nezvycajné
sfingolipidy. V porovnani s Cer odvodenymi od sfingozinu, Cer odvodené od
6-hydroxysfingozinu (H-Cer) boli ndjdené len v epidermis a taktiez nie st typické pre vsetky
cicavce. Funkcia a biosyntéza tychto latok doteraz nie je uplne pochopend. Niekol'ko
dermatologickych S§tudii poukazalo na znizené koncentracie H-Cer v kozi pacientov
s atopickou dermatitidou. Najvacsim problémom pri Stadiu tychto latok je, ze st komercne
nedostupné a ich syntéza je zlozita. Ciel'om tejto prace teda bolo popisat’ nova syntetickl cestu

k H ako znamemu prekurzoru pre vSetky podskupiny H-Cer.
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Schéma 1 Struktiira a retrosyntéza fyziologického 6-hydroxysfingozinu, teda, (2S,3R,4E,6R)-2-
aminooctadec-4-en-1,3,6-triolu a H-Cer

Totalna syntéza (H) bola postavend na reakcii komercne dostupného tridekanalu
s trimethylsilyl acetylénom nasledovand alkynylaciou (S)-Garnerovho aldehydu (chraneny
L-serinal) s chranenim (R)-pentadec-1-yn-3-olom. V d’alSom kroku bola pouZitd Setrna
a selektivna Trostova hydrosilylacia katalyzovana [Cp*Ru(CH3CN)s3;]PFs s naslednou

protodesilylaciou.

Na zaver, fyziologicky H bol pripraveny v siedmych reakénych krokoch s celkovym
vytazkom 40 %. Tato baza bola d’alej vyuzita na pripravu CerNH, CerAH a Cer EOH. Okrem
toho boli v tejto praci Studované aj biofyzikalne vlastnosti CerNH za pomoci modelovych
lipidovych membran. V tychto experimentoch sme objavili Specifickt konformaciu lipidovych
retazcov CerNH, rozdielne fazové prechody CH,/CD, retazcov, tesné orthorhombické

lateralne zlozenie a znizen miesiteInost’ CerNH s ostatnymi koznymi lipidmi.



