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ABSTRAKT 

Příprava homoditopických ligandů na bázi adamantylovaných bipiridiniových solí je velmi 

zajímavá z potravinářského i lékařského hlediska. Tyto kladně nabité soli tvoří prostřednic-

tvím adamantanového skeletu inkluzní komplexy s -cyklodextrinem (-CD) a cucur-

bit[n]urily (CBn), čehož lze využít pro výzkum nosičů léčiv nebo například pro tvorbu kom-

plexů, které by mohly zvyšovat kvalitu potravin, vychytávat nežádoucí či toxické látky v po-

travinách a zabránit tak jejich degradaci. Byly provedeny pokusy, připravit pomocí Zinckeho 

reakce 1-(2,4-dinitro)-pyridinium chlorid a 1,1‘-bis(2,4-dinitrofenyl)-4,4‘-bipyridinum 

dichlorid, které slouží jako prekurzory pro syntézu požadovaných ligandů. Zatímco první 

jmenovanou látku se podařilo připravit bez větších problémů, pokus o syntézu druhého in-

termediátu zatím úspěšný nebyl. Následně byla syntetizována látka 1-(4-(1-adamantyl)fe-

nyl)-pyridinium chlorid, která byla použita jako modelový ligand pro studium supramoleku-

lárních. Pomocí 1H NMR a ITC se podařilo prokázat vznik inkluzních komplexů modelo-

vého ligandu s -CD a CB7 a stanovit termodynamické parametry vzniku těchto komplexů. 

Klíčová slova: adamantan, cucurbit[n]uril, cyclodextrin, hostitel-host komplex 

 

ABSTRACT 

The preparation of homoditopic ligands based on adamantylated bipyridinium salts is of 

great interest both from the food industry and medicinal point of view. These positively 

charged salts form inclusion complexes with β-cyclodextrin (-CD) and cucurbit[n]urils 

(CBn) through adamantane skeleton. These complexes can be used to develop drug carriers 

or, for instance, to create supramolecular systems that could increase food quality, remove 

unwholesome or toxic substances from food, and prevent their degradation. Two intermedi-

ates, i.e., 1-(2,4-dinitro)-pyridinium chloride and 1,1‘-bis(2,4-dinitrofenyl)-4,4‘-bipyridi-

num dichlorid, which can be used  for synthesis of required guests, were attempted to prepare 

via Zincke reaction. Subsequently, model guest 1-(4-(1-adamantyl)fenyl)-pyridinium chlo-

ride was synthesized and tested for its supramolecular properties. Using 1H NMR ant ITC, 

it was found that abovementioned model guest can form inclusion complexes with both -

CD and CB7. 

Keywords: adamantane, cucurbit[n]uril, cyclodextrin, host-guest complex 
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ÚVOD 

Náplní této práce bylo syntetizovat vybrané supramolekulární ligandy na bázi pyridiniových 

solí pomocí Zinckeho reakce. V teoretické části je stručně popsána struktura adamantanu a 

molekul, se kterými mohou tvořit připravované ligandy inkluzní komplexy. Dále jsou zde 

popsány možnosti tvorby inkluzníchkomplexů zvolených makrocyklů na bázi cyklodextrinů 

a cucurbit[n]urilů, také nazývané komplexy host-hostitel, a interakce, které tyto komplexy 

stabilizují. V praktické a diskusní části jsou popsány jednotlivé kroky syntézy, jež byly do-

posud provedeny, a které vedly ke vzniku požadovaného modelového ligandu.    
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I.  TEORETICKÁ ČÁST 

 



UTB ve Zlíně, Fakulta technologická 11 

 

1 ADAMANTAN 

Adamantan je tricyklický uhlovodík s deseti uhlíkovými atomy a sumárním vzorcem C10H16. 

Struktura jeho skeletu odpovídá nejmenší jednotce diamantanové mřížky.[1] Systematický 

název adamantanu zní tricyklo[3,3.1,13,7]dekan. (Obrázek 1)[5]Tento skelet má velmi vyso-

kou tetraertickou symetrii. [1] 

 

Obrázek 1 Struktura adamantanu s číslovanými atomy uhlíku 

Chemická struktura adamantanu může být zobrazována různě, podle úhlu pohledu. (viz. obr. 

2) 

 

Obrázek 2 Některá vyobrazení struktury adamantanu 

1.1 Historie 

Objev adamantanu se přisuzuje českým chemikům S. Landovi a V. Macháčkovi, kteří jej 

roku 1932 izolovali z hodonínské ropy.[2] V roce 1937 provedl D. Böttger úspěšně první 

syntézu adamantanového skeletu.[3](Schéma 1) 
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Schéma 1 Böttgerovasyntéza adamantanového skeletu 

Samotný adamantan se podařilo syntetizovat až V. Prelogovi roku 1941. Tato syntéza však 

byla relativně náročná a celkový výtěžek adamantanu velmi malý (0,16%). (Schéma 2)[4] 

Proto byla syntéza adamantanu dále zdokonalována, ale klasické postupy založené na po-

stupné výstavbě klece neposkytovaly nikdy výtěžky adamantanu vyšší než 10 %. 

 

Schéma 2 Zjednodušené schéma Prelogovy syntézy adamantanu 

Od roku 1957 až dodnes je pro komerční výrobu adamantanu používaná metoda  Paul von 

Ragué Schleyera založená na hydrogenaci dicyklopentadienu a následné transformaci dicy-

klopentanu na adamantan. Pro hydrogenaci dicyklopentadienu je použit jako katalyzátor 

oxid platnatý v ethanolickém prostředí. Při transformaci dicyklopentanu na adamantan je 

jako katalyzátor použita Lewisovská kyselina, v tomto případě chlorid hlinitý, a zvýšená 

teplota. Tímto způsobem lze získat výtěžek adamantanu až 40%[5] (viz Schéma 3)  
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Schéma 3 Schleyerova metoda přípravyadamantanu 

 Další zdokonalení reakce přinesl G. A. Olah, který použil superkyselé katalyzátory jako 

například CF3SO3H–SbF5 a ultrazvukové vlny, čímž dosáhl výtěžku adamantanu až 98 %.  

1.2 Struktura a vlastnosti 

Molekulární struktura adamantanu se skládá ze tří kondenzovaných šestičlenných cyklů 

v židličkové konformaci.(Obrázek1)[6] Molekula je tedy bez jakéhokoli úhlového pnutí a 

torzní deformace. Proto je celková deformační energie velmi malá, z čehož vyplývá vysoká 

stabilita adamantanu. Molekula adamantanu je vysoce symetrická, v 1H i ve 13C NMR spek-

trech má adamantan pouze dva signály. 

Molekula obsahuje čtyři terciární a šest sekundárních atomů uhlíku. Terciární atomy uhlíků 

jsou umístěny ve vrcholech tetraedru. Spojením sekundárních atomů uhlíků získáme     ok-

taedr.[7] 

Adamantan je bezbarvá krystalická látka. Krystalizuje v kubické soustavě, což je pro uhlo-

vodíky velmi neobvyklé. Teplota tání adamantanu je oproti uhlovodíkům se stejným počtem 

atomů uhlíku, či podobnou molární hmotnosti podstatně vyšší. Pohybuje se kolem 269°C.[6]  

Molární hmotnost této látky je 136,234 g/mol. [8] 



UTB ve Zlíně, Fakulta technologická 14 

 

2 CYKLODEXTRINY A CUCURBIT[n]URILY 

Cyklodextriny (CD) jsou přirozeně se vyskytující, chirální, cyklické molekuly oligosacha-

ridů, které se skládají z D-glykopyranozových jednotek. Tyto jednotky jsou v molekule spo-

jeny glykosidickými vazbami β-(1→4). Cyklodextriny mohou obsahovat 6 až více než 100  

glukopyranosových jednotek. Podle jejich počtu jsou označovány jako α-CD (6 jednotek), 

β-CD (7 jednotek), γ-CD (8 jednotek), atp. Tyto tři základní cyklodextriny můžeme vidět na 

Obrázku 3. Cyklodextriny jsou získávány především enzymatickým štěpením škrobu. [9] 

 

Obrázek 3 Struktura α-, β- a γ-cyklodextrinu 

Tabulka 1 Některé fyzikální vlastnosti vybraných CD 

 α-CD β-CD γ-CD 

Počet glukopyranosových 

jednotek 

6 7 8 

Molární hmotnost [g/mol] 972 1135 1297 

Rozpustnost ve vodě (25 °C) 

[g/100cm3H2O] 

14,5 1,85 23,2 

Vnitřní průměr kavity [Å] 4,7–5,3 6,0–6,5 7,5–8,3 

Výška molekuly [Å] 7,9 7,9 7,9 

Objem kavity [Å3] 174 262 427 

 

Cucurbiturily (CB) jsou syntetické, makrocyklické, molekuly. Škodlivé účinky CB na lidský 

organizmus nebyly dosud, přes důkladné studie, prokázány, považujeme je tedy za bezpečné 

a vhodné i pro farmaceutické a medicinální aplikace. Molekuly cucurbit[n]urilů jsou, v po-

rovnání s CD, vysoce symetrické. Základ molekuly CB tvoří glykolurilové jednotky spojené 

do makrocyklické struktury páry methylenových můstků. Cucurbiturily vznikají kondenzací 

formaldehydu a glykolurilu v kyselém prostředí. (Schéma 4)[10] 
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Schéma 4 Syntéza CBn 

Název cucurbit[n]urilů je odvozen také od počtu glykolurilových jednotek, např. cucur-

bit[7]uril (CB7) se skládá ze sedmi jednotek atp. (viz Obrázek 4)[10] 

 

Obrázek 4 Struktura některých cucurbiturilů 

Tabulka 2 Rozměry vybraných CB 

 CB[5] CB[6] CB[7] CB[8] CB[10] 

Vnější rozměr [Å] 
 

13,1 14,4 16,0 17,5 18,7–21,0 

Průměr kavity [Å] 
(širší konec) 

(užší konec) 

 

 

4,4 

 

5,8 

 

7,3 

 

8,8 

 

10,7–12,6 

2,4 3,9 5,4 6,9 9,0–11,0 

Výška [Å] 
 

9,1 9,1 9,1 9,1 9,1 

Objem kavity [Å3] 82 164 279 479 870 
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2.1 Historie 

2.1.1 Historie cyklodextrinů 

Prvé byly CD popsány jako produkty enzymatického štěpení škrobu v roce 1891 francouz-

ským chemikem A. Villiersem, který je pojmenoval jako „celulosin“. Následně australský 

biochemik F. Schardinger izoloval a popsal dvě krystalické látky jako α-dextrin a β-dextrin. 

Objevený β-dextrin ztotožnil s Villiersovým  celulosinem. Roku 1935 byl popsán γ-dextrin 

německým chemikem K. Freundenbergem. Dnes jsou tyto cyklické polysacharidy nazývány 

cyklodextriny. [11] 

2.1.2 Historie cucurbit[n]urilů 

Cucurbiturily byly poprvé popsány v roce 1905 R. Behrendem a kolektivem jako produkty 

kondenzačních reakcí glykolurilu a formaldehydu.[12] Na Behrendeovy pokusy navázal 

v roce 1981 Mock a spol., kteří izolovali makrocyklus obsahující šest glykolurilových jed-

notek. Jejich chemickou strukturu určili pomocí RTG difrakční analýzy. Název cucurbituril 

je odvozen od latinského cucurbitaceae neboli tykvovité, jelikož tvar jejich molekul připo-

míná dýni.[13] 

 

2.2 Syntéza a izolace 

2.2.1 Syntéza cyklodextrinů 

Syntéza CD probíhá ze škrobu pomocí enzymů. Nejčastěji používanými enzymy jsou        

cyklodextringlykosiltransferáza(CGT) a α-amyláza. Nejdříve se škrob rozpustí pomocí zá-

hřevu nebo α-amylázy, která štěpí škrob na menší jednotky čímž zvýší jeho rozpustnost, a 

následně se přidá CGT. Takto vzniká směs obsahující především α-CD, β-CD a γ-CD v cha-

rakteristickém poměru, ale byly z ní izolovány i CD s vyšším počtem glukózových jednotek. 

Ze směsi lze získat jednotlivé CD na základě jejich rozpustnosti. Díky nízké rozpustnosti β-

CD, jej lze snadno krystalizovat z roztoku směsi. Na rozdíl od β-CD mají α-CD a γ-CD 

relativně vysokou rozpustnost, špatně tedy krystalizují a zůstávají v roztoku. Cyklodextriny 

s vysokou rozpustností lze ze směsi získat pomocí chromatografických metod.[14]Původní 
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enzymatickou metodou lze získat přibližně 3 g β-CD z 1000 g škrobu, ale dnes se již použí-

vají modifikované CGT a výtěžnost je podstatně vyšší.[19] 

2.2.2 Syntéza cucurbiturilů 

Obecně se CB syntetizují ze směsi glykolurilu a vodného roztoku formaldehydu (případně 

paraformaldehydu) za přítomnosti kyseliny chlorovodíkové nebo sírové (ty se používají buď 

koncentrované nebo v 5 M roztoku). Tato směs se zahřívá na teplotu 80–100 °C po dobu 

několika hodin (10–100). Následně se směs odpaří a jednotlivé homology se získávají srá-

žením v roztoku voda/ethanol. [13]Rozpustnost CB homologů v běžných rozpouštědlech je 

obecně nízká (< 10−5 M). Mírnou rozpustnost ve vodě (2–3×10−2 M) vykazují CB[5] a CB[7], 

což je srovnatelné s hodnotou rozpustnosti β-CD (1,6 × 10−2 M). Cucurbit[n]urily jsou rozpustné 

ve vodných roztocích kyselin nebo v přítomnosti iontů alkalických kovů. [16] 

2.3 Využití 

Cyklodextriny a cucurbiturily mají širokou škálu využití, nejen v chemii ale i ve farmacii, 

potravinářství či kosmetice. Využívají se především pro svou schopnost tvořit inkluzní kom-

plexy, tedy vázat uvnitř své kavity téměř jakoukoli molekulu, která vyhovuje svými rozměry. 

2.3.1 Cyklodextriny 

Cyklodextriny jsou využívány především pro svou schopnost stabilizovat hostující mole-

kuly, které jsou za normálních podmínek citlivé na přítomnost světla a/nebo kyslíku.    Cyk-

lodextriny mohou také pozměnit chemickou reaktivitu hostujících molekul, a proto se využívají 

například k fixaci těkavých látek, které mohou způsobit nepříjemný zápach či chuť, ke zlepšení 

rozpustnosti látek, k úpravě barvy kapalných i pevných látek (např. zabraňuje hnědnutí jableč-

ných moštů). Důležitou funkcí CD je také ochrana látek před rozkladem způsobeným mikroor-

ganismy.[9] 

2.3.2 Cucurbiturily 

Cucurbiturily mohou být využity pro přenos iontů přes membránu buněk živých organismů. 

Toho se nyní využívá ve výzkumu léčby rakoviny, přesněji pro přenos oxiplatiny do rako-

vinných buněk. [15] Schopnost CB přenášet ionty slouží také při výrobě membrán iontově 

selektivních elektrod. Membrány mohou mít velmi vysokou selektivitu, napříkladmembrána 
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z CB[5] je vysoce selektivní pro ionty olova, které takovou membránou neprojdou, a využí-

vají se k detekci olova v životním prostředí.[21]  Cucurbit[n]urily jsou také hojně využívány 

v chromatografických kolonách, kde jsou ukotveny na silikagelu.[15] 
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3 KOMPLEXY HOSTITEL-HOST 

Supramolekulární vlastnosti CD a CB se mírně liší. Důvodem je stavba a tvar kavity. Obě 

skupiny makrocyklů vykazují hydrofobní chování uvnitř kavity a rozdíly jejich vlastností 

jsou způsobeny rozdílnými funkčními skupinami na portálech (viz níže). [15], [19] 

 

Obrázek 5 Schematické znázornění cyklodextrinu (vlevo) a cucurbit[n]urilu (vpravo) 

 

3.1 Cyklodextriny 

Komplexy hostitel-host neboli inkluzní komplexy vznikají nahrazením vody uvnitř kavity 

CD. Voda se do kavity CD dostává při krystalizaci CD ve vodném prostředí.[9] 

Kavita CD je složena z glukózových zbytků a ve vodných roztocích má lipofilní charakter. 

Do kavity CD může být tedy reverzibilně vázána nepolární molekula nebo nepolární část 

molekuly. Na portálech kavity jsou umístěny hydroxylové skupiny ( primární –OH skupiny 

na užším okraji a sekundární na širším okraji)[19] 

Schopnost CD tvořit hostitel-host komplexy závisí především na sterickém efektu a na ter-

modynamické interakci jednotlivých složek. U sterického efektu je důležitá velikost CD, 

vhodná velikost hostující molekuly a její funkční skupiny. Protože pro vytvoření inkluzního 

komplexu je za potřebí pomyslná hnací síla, která vtáhne hostující molekulu dovnitř kavity, 

je důležitá také termodynamická interakce mezi CD, hostující molekulou a rozpouštědlem.[9] 

Hostující molekula je v makrocyklu stabilizována vodíkovými, disperzními nebo Van der 

Waalsovými vazbami.[19] 

Cyklodextriny tvoří velmi pevné komplexy s ferrocenem, s deriváty adamantanu a například 

se steroidy. [9] 
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Obrázek 6 Komplexy cyklodextrinů s ferrocenem 

3.2 Cucurbiturily 

Cucurbiturily jsou schopny tvořit s hostující molekulou velmi pevné komplexy. Hostující 

molekuly jsou uvnitř kavity stabilizovány nekovalentními vazbami jako například interak-

cemi ion-dipól, vodíkovými můstky a hydrofobním efektem. Kavita vykazuje hydrofobní 

chování a díky karbonylovým skupinám na portálech CB je umožněna interakce ion-di-

pól.[15] 

Tabulka 3 Příklady molekul tvořících hostitel-host komplexy CBn 

CB[5] CB[6] CB[7] CB[8] 

N2 

 O2 

Ar 

 

  

NH4    Pb2+ 

 

 

 

Li+ 

Na+   K+  
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II.  PRAKTICKÁ ČÁST 
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4 POUŽITÉ PŘÍSRTOJE A POMŮCKY 

Teploty tání byly naměřeny na Koflerově bloku a nejsou korigovány.  

Spektra NMR byla měřena na přístroji BRUKER AVANCE IIIpři frekvenci 500,11MHz pro 

1H a 125,5 MHz pro 13C. Interními standardy byla rozpouštědla 1H: δ (reziduální CHCl3) = 

7,27 ppm; δ ([D5]DMSO) = 2,50 ppm; 13C: δ(CDCl3) = 77,23 ppm; δ ([D6]DMSO) = 39,52 

ppm. Pro interpretaci NMR spekter byly použity zkratky: s (singlet), d (dublet), t (triplet), m 

(multiplet). 

IČ spektra byla měřena na přístroji iS 10, Smart omni – Transmisní technikou pomocí KBr 

tablet. Pro popis intenzity absorpčních pásů IR spekter byly použity následující zkratky: w 

(slabá), m (střední), s (silná).  

Kalorimetrie byla měřena na přístroji VP-ITC MicroCal, jako kompetitor byl použit         1-

hexyl-3-methylimidazolium chlorid (K = 1.23×107 M−1). 

 

Použitá rozpouštědla a činidla byly získány z komerčních zdrojů a byly používány bez další 

úpravy, není-li uvedeno jinak s výjimkou 4-(1-adamantyl)anilinu, který byl získán ze zásob 

výzkumné skupiny (Andrea Čablová, AC1645). 
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5 PŘÍPRAVA1-(2,4-DINITRO)-PYRIDINIUM CHLORIDU (1) 

Do varné baňky o objemu 25cm3 bylo naváženo 597,5mg 

(7,55 mmol) pyridinu a 2,6885g (13,27mmol) 1-chlor-2,4-di-

nitrobenzenu. Dále bylo do baňky odpipetováno 7cm3 aceto-

nitrilu. Vzniklá směs byla zahřívána na olejové lázni a přive-

dena k varu pod zpětným chladičem. Pro zabránění srážení vodní páry v aparatuře byl použit 

chlorkalciový nástavec. Již v průběhu refluxování bylo možné pozorovat vznikající krystaly. 

Po šesti hodinách refluxu byla reakční směs zchlazena na pokojovou teplotu. Pevný podíl 

byl odsát na jehle a promyt postupně acetonitrilem a diethyletherem. Produktem reakce byly 

lehce nažloutlé, jehličkovité krystalky. 

Výtěžek reakce: 1,7554g, což odpovídá 83 % 

Teplota tání: 209–217 °C 

ESI-MS: 142,0; 154,0; 169,9; 188,0; 200,0; 214,9(M+); 246,0(M+) m/z. 

IČ (KBR): 456(w); 521(w); 646(w); 682(s); 745(m); 766(m); 784(s); 837(s); 860(w); 

915(w); 1079(m); 1122(m); 1145(m); 1162(w); 1222(w), 1269(w); 1317(m); 1348(s); 

1481(s); 1542(s); 1606(s); 1613(s); 1632(m); 2851(w); 2940(m); 2984(s); 3016(m); 

3048(w); 3063(w); 3087(m) cm−1. 

1H NMR ([D6]DMSO): δ =8,43(s, 2H); 8,45(t, 1H); 8,98(m, 2H); 9,12(d, 1H); 9,44(t, 2H) 

ppm 

C

l- 
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6 PŘÍPRAVA1,1‘-BIS(2,4-DINITROFENYL)-4,4‘-BIPYRIDINUM 

DICHLORIDU (2) 

 

Ve 2 cm3acetonitrilu bylo rozpuš-

těno 600 mg (3,84 mmol) bipy-

ridinu, 2,7233 g (13,45 mmol) 1-

chlor-2,4-dinitrobenzenu ve varné 

baňce o objemu 25 cm3. Směs byla na olejové lázni přivedena k varu (80°C) a refluxována 

po dobu přibližně 26 h. Následně byla reakční směs zchlazena na pokojovou teplotu. Pro-

duktem reakce byl nažloutlý prášek bez znatelných krystalů. Požadovaný produkt byl odsát 

na jehle, a promyt ledovým acetonitrilem a diethyletherem. 

Výtěžek: 1,4261g což odpovídá 66% 

ESI-MS: 219(M+); 231; 247; 265; 277; 262(M+); 309; 323 m/z. 

IČ (KBr): 520(m); 642(w); 687(w); 740(w); 791(w); 827(m); 839(m); 919(m); 1036(w); 

1075(m); 1223(m); 1239(w); 1279(w); 1346(s); 1411(w); 1452(w); 1482(w); 1549(s); 

1611(s); 1637(s); 2988(w); 3007(w); 3049(w); 3080(w); 3106(w) cm−1. 
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7 PŘÍPRAVA 1-(4-(1-ADAMANTYL)-FENYL)-PYRIDINIUM 

CHLORIDU(3) 

Do varné baňky o objemu 25 cm3 bylo odpipetováno 

10 cm3 azeotropního ethanolu. Dále bylo do baňky při-

dáno 200 mg (0,88 mmol) adamantylanilinu a 

198,4mg (0,70 mmol) látky 1. Reakční směs byla re-

fluxována 26 h při teplotě olejové lázně 80°C. V intervalu 8,5 h byly odebírány kontrolní 

vzorky, které byly pomocí TLC (silikagel; CHCl3:MeOH,4:1, v:v), porovnávány s reaktanty 

pro posouzení průběhu reakce. Jakmile se na TLC neprojevovaly žádné změny, byla reakční 

směs zchlazena na laboratorní teplotu. Následně byla reakční směs zahuštěna na odparce. Po 

zahuštění byl produkt vysrážen pomocí ethyl-acetátu (cca 20 cm3) a zfiltrován na fritě. Poté 

byl produkt vysušen a zvážen. 

Výtěžek: 0,1813g což odpovídá 89 %. 

Teplota tání: 195–200 °C 

ESI-MS: 134,8; 245,0(M2+); 323,1(M+); 377,2; 507,1(M+); 521,1(M+); 585,1(M+); 663,1; 

745,4 m/z. 

IČ (KBr): 540(w); 683(w); 780(w); 804(w); 836(w); 869(w), 887(w); 976(w); 1013(m); 

1176(s); 1190(s); 1242(w); 1277(w); 1324(m); 1413(w); 1444(m); 1510(m); 1566(s); 

1580(m); 1625(m); 2902(w); 3452(w) cm−1. 

1H NMR ([D6] DMSO): δ = 1.70(s,); 1,77(s); 1,94(s); 1,99(s); 2,10(s); 6,50(d); 6,99(d); 

7,78(m); 8,29(t); 8.44(t); 8,77(m); 8,97(m); 9,13(d); 9,34(d); 9,40(d) ppm. 

 

C

l- 
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DISKUZE 

Cílem práce vylo syntetizovat dva potenciální ligandy pro supramolekulární systémy odvo-

zené od pyridinia. První látkou je 1-(4-(1-adamantyl)-fenyl)pyridinium chlorid (3), který by 

mohl sloužit jako modelová molekula pro studium supramolekulárního chování adamantyl-

fenylpyridiniového vazebného motivu. Cílovou látkou je virtuální dimer látky 3, tedy odpo-

vídající homoditopický ligand, který by mohl vázat více makrocyklických hostitelských mo-

lekul a to jak na terminálních adamantanových vazebných místech, tak na centrální bipyridi-

niové části. 

Postup předpokládané syntézy požadovaného homoditopického ligandu probíhal podle sché-

matu 5.  

 

Schéma 5 Reakční schéma přípravy ligandu 

Syntéza modelového ligandu 3 je analogická, jen kromě 4,4'-bipyridinu je jako výchozí látka 

použit pyridin (Schéma 6). Princip syntézy byl převzat z literárně dostupného zdroje.[17] 
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Schéma 6 Syntéza modelového ligandu 3 

Příprava 1,1‘-bis(2,4-dinitrofenyl)-4,4‘-bipyridinium dichloridu 

Příprava 1,1‘-bis(2,4-dinitrofenyl)-4,4‘-bipyridinium dichloridu, který je prekurzorem pro 

požadovaný ditopický ligand, byla provedena analogickým postupem, jako v předchozím 

případě, viz Schéma7. 

 

Schéma 7 Reakční schéma přípravy produktu 2 

Tato reakce probíhala za stejných podmínek, jako reakce předchozí. Pokus byl opakován 

dvakrát, výtěžek izolovaného produktu byl však poměrně nízký. Pomocí ESI-MS bylo zjiš-

těno, že obsah požadované látky 2 v izolované směsi byl velmi malý. Při analýze vzorku na 

ESI-MS byl jako majoritní komponenta ve směsi detekován intermediát, tedy látka s pouze 

jedním kvarternizovaným atomem dusíku (Obrázek7). Navázání 1-chlor-2,4-dinitrobenzenu 

proběhlo pouze na jednom konci bipyridinia, reakce tedy neproběhla až do svého konce. 
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Obrázek 7 Intermediát izolovaný při pokusu o přípravu bipyridiniové soli 

Vzniklý intermediát byl tedy podroben opět podmínkám kvarternizační reakce, kdy byl k 

této látce přidán 1-chlor-2,4-dinitrobezen v acetonitrilu (Schéma 8). Vzniklý produkt ale do-

sud nebyl analyzován. 

 

Schéma 8 Pokus o přeměnu intermediátu na požadované bipyridinium 

Příprava 1-(2,4-dinitro)-pyridinium chloridu 

Syntéza intermediátní pyridiniové soli probíhala poměrně snadno (viz schéma 9). Formálně 

se jedná o nukleofilní aromatickou substituci atomu chloru, která v tomto případě, kdy je 

nukleofilem terciární amin, vede ke vzniku kvarterní amoniové soli. 

 

Schéma 9 Reakční schéma přípravy 

Tato reakce byla provedena dvakrát. U pokusů se lišila koncentrace reaktantů v rozpouště-

dle, ale molární poměr reaktantů zůstal zachován. V průběhu reakcí byly několikrát prove-

deny TLC chromatografie pro zjištění přibližného průběhu reakce. Jakmile nebyly pozoro-

vány změny na TLC, byla reakce ukončena. 

C

l- 
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Vzniklý produkt byl analyzován pomocí IČ a NMR. Obsah čistého produktu 1 byl pravdě-

podobně vyšší u reakce s vyšší koncentrací reaktantů a byl použit do následujících reakcí. 

 

Obrázek 8 NMR spektrum produktu 1 

 

Příprava modelového ligandu (1-(4-(adamantan-1-yl)fenyl)pyridinia 

Z produktu první reakce a adamantylovaného aminu byla provedena reakce dle Schématu 

10. Jako rozpouštědlo byl použit azeotropní ethanol. 

 

Schéma 10 Reakční schéma přípravy vzorové molekuly 

Tato syntéza byla provedena poměrně snadno, ale pro kompletní proběhnutí reakce byl po-

třeba relativně dlouhý reakční čas (26 h). Struktura požadovaného produktu byla potvrzena 

pomocí NMR (Obrázek 9) 
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Obrázek 9 NMR spektrum modelového ligandu 3 

 

Studium supramolekulárních komplexací modelového ligandu 3  

Látka 3 byla použita jako modelový ligand pro posouzení supramolekulárních vlastností, 

které by měly být velmi podobné s vlastnostmi terminálních vazebných míst v požadovaném 

cílovém ditopickém ligandu. Byly provedeny titrace s CB7 a β-CD, které byly sledovány a 

analyzovány pomocí NMR (Obrázek 10, Obrázek 11). V případě titrace ligandu 3 -CD je 

možné pozorovat pouze jednu sadu signálů, přičemž s přídavkem -CD se signály, zejména 

vodíků adamantanové klece posunují výrazně k nižšímu poli. Z toho lze usoudit na vznik 

inkluzního komplexu s adamantanovou klecí inkludovanou uvnitř kavity -CD. Jedna sada 

signálů během titrace svědčí o rychlé chemické výměně. Naproti tomu v případě CB7 byly 

pozorovány dvě sady signálů, což ukazuje na pomalou chemickou výměnu. I v tomto případě 

je ligand 3 zanořen v kavitě CB7 adamantanovou částí, což lze vyvodit ze silného zastínění 

atomů vodíku na adamantanové kleci.  
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Obrázek 10 Titrace modelového ligandu 3 s β-CDv D2O při 30°C 

 

Obrázek 11 Titrace modelového ligandu 3 s CB7 v D2O při 30°C 
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Dále byla provedena kalorimetrická titrace modelového ligandu s β-CD a CB7 (viz. Obrázek 

12 a Obrázek 13). Termodynamické parametry získané touto metodou jsou shrnuty v Ta-

bulce 4 

Tabulka 4 Termodynamické parametry interakce látky 3 s CB7 a -CD 

hostitel n K  [M−1] ΔH [kJ‧mol−1] ΔS [J‧mol−1‧K-1] ΔG [kJ‧mol−1] 

β-CD 1,063 ± 0,010 6,43 ± 0,65×105 -33,33 ± 0,46 1,25 -33,71 ± 0,02 

CB7 a 1,050 ± 0,050 4,73 ± 1,90×1010 -80,96 ± 6,60 -62,62 -61,94 ± 2,50 

T=303,15 K; prostředí H2O; titrace byly provedeny vždy třikrát 

akompetitor 1-hexyl-3-methylimidazolium chlorid, K = 1,23×107 M−1. 
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Obrázek 12 Kalorimetrická titrace ligandu 3 s β-CD 
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Obrázek 13 Kalorimetrická titrace ligandu 3 s CB[7] 
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ZÁVĚR 

Hlavním cílem této práce bylo syntetizovat látku 1,1'-bis(4-(1-adamantyl)fenyl)-[4,4'-bipy-

ridin]-1,1'-diium dichlorid. Tato látka by mohla sloužit, díky tvorbě stabilních komplexů 

s CBn a CD, při výzkumu nosičů léčiv, pro vychytávání toxických a nežádoucích složek 

potravin a ke zlepšení senzorických vlastností potravin. 

Syntéza požadovaného cílového produktu bohužel nebyla úspěšná, jelikož se nepodařilo 

syntetizovat 1,1‘-bis(2,4-dinitrofenyl)-4,4‘-bipyridinium, které je jeho prekurzorem, a proto 

bylo provedeno několik pokusů na vzorové molekule pro optimalizaci reakčních podmínek. 

Výsledky těchto pokusů bohužel nebyly průkazné. V budoucnosti bude provedena série dal-

ších pokusů pro dosažení požadovaného cílového produktu. 

Zinckeho reakcí byla připravena modelová látka 1-(4-(1-adamantyl)fenyl)pyridin-1-ium 

chlorid, která svou stavbou odpovídá polovině požadovaného homoditopického ligandu a 

která by měla mít velmi podobné supramolekulární vlastnosti. Tyto vlastnosti byly dále 

zkoumány. 

Pomocí 1H NMR titrací bylo prokázáno, že látka 3 je schopna tvořit inkluzní komplex jak s 

-CD, tak s CB7. V obou případech je ligand zanořen adamantanovou částí. Pomocí ITC 

byly změřeny asociační konstanty pro látku 3 a -CD (6.43 ± 0.65×105 M−1) a CB7 (4.73 ± 

1.90×1010M−1). Relativně vysoká afinita ligandu 3 k -CD a středně vysoká afinita k CB7 

činí tento vazebný motiv atraktivní pro další studium a využití v komplikovanějších supra-

molekulárních systémech. 
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SEZNAM POUŽITÝCH SYMBOLŮ A ZKRATEK 

CD  cyklodextrin 

CBn  cucurbit[n]uril 

CGT  enzym cyklodextringlykosiltransferáza 

TLC  chromatografie na tenké vrstvě 

ESI-MS  hmotnostní spektrofotometrie s elektrosprejovým iontovým zdrojem  
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