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Ceramidy jsou hydrofobni sfingolipidy skladajici se ze sfingoidni baze a acylového
fetézce. V lidském téle se vyskytuji ve stratum corneum, nejsvrchnéjSi vrstvé
epidermis, kde jsou soucasti kozni bariéry, mizeme je ale nalézt také v mozkové

tkani a uvnitf bunék.

Glukosylceramidy jsou nejjednodussi glykosfingolipidy a ve své struktufe obsahuji
jednu molekulu glukézy. Jsou obsazeny ve vSech typech lidskych bunék, kde slouzi
nejen jako prekurzory pro biosyntézu slozitéjSich glykosfingolipida, ale maiji i vlastni
fyziologické funkce. Nejvyznamnéjsi je jejich vliv na rast a vyvoj bunék, jejich
diferenciaci a apoptézu. Poruchy v jejich syntéze nebo degradaci maji za nasledek
vazné zdravotni problémy a zaroven jsou rizikovym faktorem pro budouci vznik
Siroké Skaly onemocnéni. Jejich uUplna absence v organismu je nesluditelna se
zivotem. PodrobnégjSi studium jejich role a mechanismu puasobeni v lidském téle
muze v budoucnu pomoci lépe pochopit dllezité otazky moderni mediciny, zejména
v oblasti onkologickych a neurodegenerativnich onemocnéni, a zaroven potencialné

poskytnout nové moznosti IéCby.

Cilem této prace bylo porovnat aktualni metody syntézy glukosylceramidu
v literatufe, zvolit ty nejvhodnéjSi pro prostory nasSi laboratofe, postupy ovéfit a
optimalizovat. Hledali jsme syntézu v budoucnu aplikovatelnou na Sirokou Skalu
riznych cukrd i ceramidu, ktera by umoznila spolehlivou pfipravu glukosylceramidu

pro jejich dalSi studium.



V ramci této prace jsme vyzkouSeli dvé metody pfipravy glukosylceramidu dfive
popsané v literatufe a pokusili jsme se o jejich optimalizaci. Usp&sné jsme nékolikrat
opakovali a optimalizovali ¢tyrkrokovou pfipravu chranéného glukosylového donoru,
a to ve vysokych vytézcich pfesahujicich ty v literatufe. Tento postup bude do
budoucna mozné vyuzit pro pfipravu SirSi Skalu glykosylovych donort. Chranénou
glukézu jsme pak vyuzili k reakci s nechranénym ceramidem za vzniku beta-
glukosylceramidu. Princip reakce spoc€iva ve vzniku elektrofilniho glukosylmesylatu,
ktery nasledné reaguje s ceramidem za pfitomnosti anhydridu kyseliny difenylborité.
Ten tvofi doCasny komplex s C1 a C3 OH skupinami ceramidu, zesiluje nukleofilitu
volného el. paru kysliku na Ci sfingosinu a umoZzhuje stereoselektivni reakci. Celkovy

vytézek této Sestikrokové syntézy byl 7 %.

Druhy postup, ktery jsme v ramci prace vyzkouseli, byla pfiprava glukosylceramidu
vyuzivajici per-O-silylovaného glukosylového donoru a jeho nasledné pfevedeni na
glukosyljodid, ktery by mél v prostfedi TBAI selektivné poskytovat alfa-
glukosylceramidy. Timto postupem se nam nepodafilo ziskat Cisty produkt, avSak

pribéh reakce sledovan na TLC a NMR analyza naznaduji jeho vzniku.



