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ABSTRAKT  
 

Univerzita Karlova, Farmaceutick§ fakulta v Hradci Kr§lov®  

Katedra:   Katedra farmaceutick® chemie a kontroly l®ļiv  

Kandid§t:   Mgr. Anton²n Cidlina  

Ġkolitel:   doc. PharmDr. Petr Zimļ²k, Ph.D.  

Konzultant:   doc. PharmDr. Veronika Nov§kov§, Ph.D. 

N§zev pr§ce:  Vliv strukturn²ch aspektŢ na fotofyzik§ln² vlastnosti 

ftalocyaninŢ 

 

Ftalocyaniny (Pc) a jejich azaanalogy tetrapyrazinoporfyraziny (TPyzPz) jsou 

makrocyklick® plan§rn² l§tky s 18 delokalizovanĨmi -́elektrony. Pr§vŊ kvŢli tomuto 

rozs§hl®mu syst®mu dvojnĨch vazeb vynikaj² svĨmi absorpļn²mi, fotofyzik§ln²mi 

i elektrochemickĨmi parametry, pro kter® jsou hojnŊ vyuģ²v§ny v rŢznĨch aplikac²ch 

(napŚ. fotodynamick§ terapie, katalyz§tory, tekut® krystaly, sol§rn² ļl§nky). Pro kaģdou 

aplikaci je vġak zapotŚeb² jinĨch vlastnost² molekuly, kter® lze vĨznamnŊ ovlivnit 

perifern² substituc² a typem centr§ln²ho kationtu kovu. 

Prvn² ļ§st disertaļn² pr§ce je vyvrcholen²m rozs§hl® systematick® studie 

zkoum§n² vlivu strukturn²ch faktorŢ na ¼ļinnost intramolekul§rn²ho pŚenosu n§boje 

(ICT) u TPyzPz, kterĨ je zodpovŊdnĨ za vĨrazn® sn²ģen² fotofyzik§ln²ch parametrŢ a to 

kvantov®ho vĨtŊģku singletov®ho kysl²ku (FD) a fluorescence (FF). Nejprve jsme 

se zamŊŚili na vliv perifern²ch substituentŢ na efektivitu ICT. Byla pŚipravena s®rie l§tek 

s perifern²mi substituenty s rŢznĨmi elektronovĨmi efekty, kter® byly vybr§ny na z§kladŊ 

hodnot Hammettovy konstanty sp pro konkr®tn² ļi strukturnŊ bl²zk® substituenty. Bylo 

pozorov§no, ģe efektivita ICT vĨznamnŊ roste s rostouc² elektronegativitou substituentu. 

Z§roveŔ bylo zjiġtŊno, ģe povaha substituentu vĨznamnŊ ovlivŔuje i acidobazick® 

vlastnosti azomethinovĨch atomŢ dus²ku a ģe jejich protonizace vede k poklesu hodnot 

fotofyzik§ln²ch parametrŢ takŚka k nule. Tohoto poznatku jsme vyuģili v dalġ² studii, 

kter§ popisuje vliv d®lky spojovac²ho konjugovan®ho ŚetŊzce mezi donorovou 

(N,N-dimethylamino skupina) a akceptorovou ļ§st² molekuly (makrocyklus). Z§vŊrem 

t®to studie bylo, ģe ¼ļinnost ICT u TPyzPz kles§ s rostouc² vzd§lenost² akceptoru 

od donoru. Tak® jsme zde navrhli pH senzory pro ¼zkou oblast pH s unik§tn²m 



mechanizmem pŚep²n§n² na z§kladŊ dvou na sobŊ nez§vislĨch zh§ġec²ch principŢ a to jak 

v organick®m rozpouġtŊdle (THF), tak i ve vodn®m prostŚed² po jejich zakotven² do 

lipozomŢ.  

Druh§ ļ§st disertaļn² pr§ce se zabĨv§ strukturn²mi vlivy na absorpļn² 

a fotofyzik§ln² vlastnosti neperifernŊ substituovanĨch Pc. U l§tky substituovan® stericky 

objemnĨmi terc-butylsulfanylovĨmi substituenty byl pozorov§n vĨraznĨ hypsochromn² 

posun Q-p§su v porovn§n² s m®nŊ objemnĨmi neperifernŊ substituovanĨmi Pc, coģ se 

vymyk§ dŚ²ve publikovanĨm faktŢm. Z§roveŔ bylo zjiġtŊno, ģe elektronovĨ efekt 

substituentu vĨraznŊ ovlivŔuje acidobazick® vlastnosti azomethinovĨch atomŢ dus²ku. 

Proto byla v dalġ² studii pŚipravena s®rie l§tek s perifernŊ i neperifernŊ v§zanĨmi 

substituenty a tyto l§tky jsme d§le studovali. U t®to s®rie Pc byl pops§n vliv polohy 

a povahy substituentu na bazicitu azomethinovĨch dus²kŢ Pcs na z§kladŊ stanovenĨch 

log K1. 
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   phthalocyanines 

 

Phthalocynines (Pc) and their aza-analoues tetrapyrazinoporphyrazines (TPyzPz) 

are macrocyclic compounds with 18 delocalized ˊ-electrons. The large conjugated system 

of double bonds imparts them unique spectral, photophysical and electronic properties 

which can be tuned by peripheral substitution or/and central metal cation. They found 

their use in several areas such as photodynamic therapy, catalyst, liquid crystals and solar 

cells. 

The first part of this doctoral thesis describes the influence of structural aspects 

on effectiveness of intramolecular charge transfer (ICT) at TPyzPz. ICT is responsible 

for considerable decrease of photophysical parameters of TPyzPz ï quantum yields 

of singlet oxygen (FD) and fluorescence (FF). At first, we focused on the effect 

of the electronic properties of peripheral substituents attached on macrocycle core on ICT 

efficiency in TPyzPz. The series of TPyzPz with various peripheral substituents was 

designed and prepared. Peripheral substituents were chosen with the respect to their 

electronic effect described by Hammett substituent constant sp. We have found out that 

the effectiveness of the ICT significantly depended on the electron-accepting properties 

of the core. Increase of ICT efficiency was directly proportional to electron-withdrawing 

character of the substituents. Simultaneously, it was disclosed that the basicity 

of azomethine nitrogen can be affected by character of the peripheral substitution. 

Significant suppression of photophysical properties was observed after protonization 

of azomethine. In the following study, we prepared series of TPyzPzs with 

N,N-dimethylamino group attached to the core via ́-conjugated linker of different length. 

In this study, we described the influence of a distance between donor and acceptor for 



ICT on its efficiency. Obviously, increasing length of linker between donor and acceptor 

moiety caused the suppression of ICT. Based on this, we designed pH indicators operating 

through unique OFF-ON-OFF principle based on combination of two different quenching 

principles. Sensing properties of novel indicators were studied in organic as well as 

in water medium after incorporation to liposomes. 

Second part of my doctoral thesis is focused on the investigation of the structure 

relationship in non-peripherally substituted Pc. Non-peripherally substituted Pc with 

sterically hindered tert-butylsulfanyl substituents showed unexpected hypsochromic shift 

of Q-band in comparison with others Pcs in the studied series. Moreover, substantial 

effect of substituents nature on basicity of azomethine nitrogens was observed. 

Finally, the series of non-peripherally and peripherally substituted Pcs was prepared and 

studied from acido-basic point of view. The influence of position and type of substituent 

attached to macrocyclic core on azomethine basicity based on determined log K1 was 

described.
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1 Seznam zkratek 

Ac   anthrakocyaniny (anthracocyanine) 

AzaPc   azaftalocyaniny (azaphthalocyanine) 

CT komplex  Ăcharge transferñ komplex 

CS   Ăcharge separated stateñ 

DBU   1,8-diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 

DMF   N,N-dimethylformamid 

DMSO   dimethylsulfoxid 

DFT   density functional theory 

DPBF   1,3-difenylisobenzofuran 

HOMO nejvyġġ² obsazenĨ molekulovĨ orbital (highest occupied 

molecular orbital)  

IC vnitŚn² konverze (internal conversion) 

ICT intramolekul§rn² pŚenos n§boje (intramolecular charge 

transfer) 

LG   odstupuj²c² skupina (leaving group) 

LUMO nejniģġ² neobsazenĨ molekulovĨ orbital (lowest 

unoccupied molecular orbital) 

NATA   N-acetyltryptofanamid 

Nc   naftalocyaniny (naphthalocyanine) 

Pc   ftalocyaniny (phthalocyanine) 

PDT   fotodynamick§ terapie (photodynamic therapy) 

PET svŊtlem vyvolanĨ pŚenos elektronu (photoinduced energy 

transfer) 

RET   resonanļn² pŚenos energie (resonance energy transfer) 

TDDFT  time-dependent density functional theory 
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TFA   kyselina trifluoroctov§ (trifluoroacetic acid) 

THF   tetrahydrofuran 

TPyzPz  tetrapyrazinoporfyraziny (tetrapyrazinoporphyrazine) 
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2 C²l disertaļn² pr§ce 

Ftalocyaniny (Pc) a jejich azaanalogy tetrapyrazinoporfyraziny (TPyzPz) maj² 

kvŢli sv®mu makrocyklu zaj²mav® absorpļn² i fotofyzik§ln² parametry, pro kter® jsou 

studov§ny v mnoha odvŊtv²ch. V pŚedchoz²ch letech byla v naġ² pracovn² skupinŊ 

pozorov§na situace, kdy po nav§z§n² (di)alkylamino skupiny na periferii makrocyklu 

TPyzPz doch§zelo k vĨrazn®mu sn²ģen², ba ¼pln®mu vymizen², jeho fotofyzik§ln²ch 

parametrŢ jako je kvantovĨ vĨtŊģek fluorescence a singletov®ho kysl²ku.1 Dalġ²mi 

studiemi bylo zjiġtŊno, ģe dŢvodem tohoto jevu je intramolekul§rn² pŚenos n§boje 

(intramolecular charge transfer, ICT) a ģe jej lze sterickĨm br§nŊn²m, protonizac² 

ļi koordinac² perifern² alkylamino skupiny blokovat, coģ vedlo k obnoven² 

fotofyzik§ln²ch vlastnost².2-4 Zde se zrodila myġlenka nov® aplikace pro TPyzPz, a to 

jejich vyuģit² jako fluorescenļn² senzory. 

 

Obr§zek 1. Obecn§ struktura studovanĨch l§tek s rozd²lnou perifern² substituc². 

V prvn² ļ§sti m® disertaļn² pr§ce jsem se proto zabĨval studiem vlivu perifern² 

substituce makrocyklu (Obr§zek 1) a d®lky spojovac²ho ŚetŊzce mezi dialkylamino 

skupinou (donorem) a makrocyklem (akceptorem) na ¼ļinnost ICT u TPyzPz (Obr§zek 

2). Jednalo se o nav§z§n² na pŚedchoz² systematickou studii k objasnŊn² struktur§ln²ch 

vlivŢ na ICT u TPyzPz. Nabyt® poznatky pak byly zohlednŊny v n§vrhu novĨch pH 

senzorŢ na b§zi TPyzPz s principem pŚep²n§n² OFF-ON-OFF. 
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Obr§zek 2. Obecn§ struktura studovanĨch l§tek s rŢznou d®lkou spojovac²ho ŚetŊzce (linkeru) mezi donorem 

a akceptorem. 

Perifern² substituce makrocyklu je hlavn²m n§strojem k ovlivnŊn² fotofyzik§ln²ch 

vlastnost² Pc a TPyzPz. V Pc makrocyklu lze ale mimo povahy substituentŢ mŊnit i jejich 

polohu. V dostupn® literatuŚe bylo mnohokr§t pops§no, ģe u neperifernŊ substituovanĨch 

Pc (polohy Ŭ; Obr§zek 3) je pozorov§n posun maxima Q-p§su v absorpļn²m spektru 

k ļerven® oblasti v porovn§n² s perifernŊ substituovanĨmi Pc, coģ je vĨraznou vĨhodou 

pro nŊkter® aplikace (napŚ. ve fotodynamick® terapii).5-8 Bylo d§le zjiġtŊno, ģe neperifernŊ 

substituovan® oktaalkoxy Pc se vyznaļuj² neobvykle bazickĨmi azomethinovĨmi 

dus²ky.9 V druh® ļ§sti m® pr§ce jsem se proto zamŊŚil na studium vlivu substituentŢ 

v§zanĨch v neperifern²ch poloh§ch (Ŭ) na absorpļn² a fotofyzik§ln² vlastnosti Pc a tak® 

na jejich vliv na bazicitu azomethinovĨch atomŢ dus²ku. 

 

Obr§zek 3. Obecn§ struktura studovanĨch neperifernŊ (a) a perifernŊ (ɓ) substituovanĨch ftalocyaninŢ. 
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3 SouļasnĨ stav pozn§n² 

Pc jsou intenzivnŊ zabarven® synteticky pŚipravovan® plan§rn² makrocyklick® 

l§tky. NesubstituovanĨ Pc byl poprv® pŚipraven v laboratoŚi Brauna a Tcherniaca v roce 

1907 jako nezn§mĨ vedlejġ² produkt pŚi synt®ze o-kyanobenzamidu.10-11 Detailn² studie 

zamŊŚen§ na synt®zu a charakterizaci Pc a jejich dus²katĨch analogŢ azaftalocyaninŢ 

(AzaPc) byla vyd§na v roce 1933 Linsteadem. Zde tak® poprv® zaznŊl n§zev 

ftalocyanin.12 Jejich struktura je odvozen§ od pŚ²rodn²ch porfyrinŢ. ĻtyŚi pyrrolov® 

jednotky spojen® azomethinovĨmi mŢstky s pŚikondenzovanĨmi benzenovĨmi cykly 

vytv§Śej² rozs§hlĨ konjugovanĨ syst®m dvojnĨch vazeb s 18-ti delokalizovanĨmi 

-́elektrony. NesubstituovanĨ Pc je vġak kvŢli sv® plan§rn² struktuŚe a vysok® lipofilitŊ 

prakticky nerozpustnĨ ve vġech bŊģnĨch rozpouġtŊdlech. Koordinace vhodn®ho 

centr§ln²ho atomu do centra makrocyklu a substituce perifern²ch (2, 3, 9, 10, 16, 17, 23 

a 24; ɓ ï polohy) ļi neperifern²ch (1, 4, 8, 11, 15, 18, 22 a 25; Ŭ ï polohy) poloh 

makrocyklu (Obr§zek 4) patŚ² mezi dvŊ nejpouģ²vanŊjġ² metody, kterĨmi lze vĨznamnŊ 

modifikovat absorpļn², fyzik§ln², fotofyzik§ln² i elektrochemick® vlastnosti cel® 

molekuly specificky pro konkr®tn² aplikaci. Pr§vŊ kvŢli tŊmto vlastnostem spoleļnŊ 

s  vysokou stabilitou vŢļi teplotŊ mohou Pc naj²t ġirokou ġk§lu vyuģit². A to jako 

fotosenzitiz®ry pro fotodynamickou terapii,13-14 fluorescenļn² sondy,15-16 tekut® 

krystaly,17-18 materi§ly pro neline§rn² optiku,19-20 sol§rn² panely21 a v neposledn² ŚadŊ tak® 

jako katalyz§tory.22-23 

 

Obr§zek 4. Struktura porfyrinu (A), ftalocyaninu (B) a tetrapyrazinoporfyrazinu (C). M = centr§ln² kation 

kovu nebo 2H. 

Izostern² z§mŊnou benzenovĨch jader za pyrazinov® heterocykly vznikaj² 

tetrapyrazinoporfyraziny z ġirok® rodiny AzaPc. Touto z§mŊnou doch§z² k modulaci 

jejich vlastnost², kter® budou pops§ny d§le v jednotlivĨch kapitol§ch. Urļitou nevĨhodou 

t®to izostern² z§mŊry mŢģe bĨt pak m²rnŊ vŊtġ² tendence k agregaci AzaPc, kter§ mŢģe 

bĨt vhodnou volbou perifern²ch substituentŢ potlaļena.11 
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3.1 tǌƝǇǊŀǾŀ ǇǊŜƪǳǊȊƻǊǻ 

PŚ²prava Pc a TPyzPz vych§z² z vhodnŊ substituovanĨch vĨchoz²ch l§tek, 

takzvanĨch prekurzorŢ. Zat²mco synt®za makrocyklu (Pc / TPyzPz) je v obou pŚ²padech 

shodn§ a prob²h§ za stejnĨch podm²nek, pŚ²prava vĨchoz²ch l§tek pro jejich synt®zu 

vyģaduje v nŊkterĨch pŚ²padech postup odliġnĨ. Prekurzory pro Pc tvoŚ² velkou skupinu 

rŢznŊ substituovanĨch deriv§tŢ kyseliny ftalov® (napŚ. anhydrid, ftalimid, 

1,3-diiminoisoindol, o-kyanobenzamid),11 pŚiļemģ nejļastŊji pouģ²vanĨmi jsou rŢznŊ 

substituovan® deriv§ty ftalonitrilu. Byl publikov§n nespoļet rŢznĨch syntetickĨch 

postupŢ jak tyto vhodnŊ substituovan® prekurzory pŚipravit. Avġak nejļastŊji pouģ²vanou 

vĨchoz² l§tkou se staly komerļnŊ dostupn® ftalonitrily substituovan® halogenem 

ļi nitroskupinou. 

PŚipravit alkylsulfanyl- ļi arylsulfanyl 4,5-disubstituovan® prekurzory lze pomoc² 

reakce 4,5-dichlorftalonitrilu s vhodnĨm nukleofilem pomoc² nukleofiln² substituce.24 

Ta prob²h§ pomŊrnŊ snadno ve vysokĨch vĨtŊģc²ch v pŚ²tomnosti baze (nejļastŊji K2CO3) 

v aprotick®m pol§rn²m rozpouġtŊdle (dimethylsulfoxid (DMSO), dimethylformamid 

(DMF)). Alkoxy- a aryloxy- deriv§ty ftalonitrilŢ se pŚipravuj² nejļastŊji alkylaļn² reakc² 

fenolick® skupiny25 a aromatickou nukleofiln² substituc².26 Alkohol§ty jsou vġak slabĨmi 

nukleofily a nukleofiln² substituce prob²h§ ve srovn§n² s thiol§ty v niģġ²ch vĨtŊģc²ch, 

proto doch§z² ļasto k alkylaci nesubstituovanĨch fenolŢ a nitrilov® skupiny 

se do molekuly zav§d² aģ pozdŊji, napŚ. Rosenmund-von Braunovou konverz² o-halogenŢ 

na nitrilov® skupiny pomoc² CuCN. Cross-couplingov® reakce jsou dalġ²mi postupy 

synt®zy poģadovanĨch prekurzorŢ vyuģ²vaj²c² se pro tvorbu vazeb C-C (Obr§zek 5).7, 27 

PŚ²prava dialkylamino-4,5-disubstituovanĨch ftalonitrilŢ prob²h§ zpravidla v malĨch 

vĨtŊģc²ch a pro jejich pŚ²pravu se ļasto pouģ²vaj² substituovan® ftalonitrily bromem 

nebo nitroskupinou.28 
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Obr§zek 5. PŚ²klady syntetickĨch postupŢ pro 4,5-disubstituovan® deriv§ty ftalonitrilŢ. 

PŚ²prava arylheteroatom- ļi alkylheteroatom 3,6-disubstitovanĨch ftalonitrilŢ 

ļasto vych§z² z 2,3-dikyanohydrochinonu, kterĨ je pŚeveden reakc² s p-toluensulfonyl 

chloridem ļi anhydridem kyseliny trifluormethansulfonov® na odpov²daj²c² tosyl§t 

respektive trifluormethansulfon§t. Tyto skupiny jsou dobrĨmi odstupuj²c²mi skupinami 

(leaving group, LG) a jsou vhodnĨmi vĨchoz²mi l§tkami pro nukleofiln² substituci 

s odpov²daj²c²m nukleofilem29-30 nebo pro cross-couplingov® reakce.30 T²mto zpŢsobem 

lze pŚipravit alkylsulfanyl-, arylsulfanyl-, alkyl- anebo aryl- substituovan® ftalonitrily 

(Obr§zek 6). Alkylace 2,3-dikyanohydrochinonu lze vyuģ²t pro pŚ²pravu alkoxy deriv§tŢ. 

V pŚ²padŊ alkylamino deriv§tŢ je nukleofiln² substituce velice obt²ģn§ 

a 3,6-disubstituovan® deriv§ty ftalonitrilu dosud nebyly pŚipraveny. 

Diels-Alderova reakce a cross-couplingov® reakce lze s vĨhodou pouģ²t pro pŚ²pravu 

alkyl deriv§tŢ ftalonitrilŢ.31 

http://www.merckmillipore.com/SK/cs/product/Anhydrid-kyseliny-trifluormethansulfonov%C3%A9,MDA_CHEM-818043
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Obr§zek 6. PŚ²prava 3,6-disubstituovanĨch ftalonitrilŢ za pouģit² rŢznĨch reakļn²ch mechanizmŢ. 

Pro pŚ²pravu TPyzPz se pouģ²vaj² vhodnŊ substituovan® 

pyrazin-2,3-dikarbonitrily z nichģ je nejļastŊjġ² komerļnŊ dostupnĨ 

5,6-dichlorpyrazin-2,3-dikarbonitril. Sn²ģen§ elektronov§ hustota na uhl²c²ch 5 a 6 

zpŢsoben§ z§pornĨm mezomern²m efektem nitrilovĨch skupin a z§pornĨm indukļn²m 

efektem dus²kovĨch atomŢ pyrazinov®ho cyklu je dŊl§ velmi vhodnĨmi vĨchoz²mi 

l§tkami pro nukleofiln² substituci.32 Nukleofiln² substituc² lze, jak je pops§no vĨġe 

u prekurzorŢ pro Pc, pŚipravit ġirokou ġk§lu alkylheteroatom ļi arylheteroatom 

substituovanĨch pyrazin-2,3-dikarbonitrilŢ (alkyloxy-,33 aryloxy-,34 alkylsulfanyl,35 

arylsulfanyl-,36 alkylamino-37). PŚi pouģit² ekvimol§rn²ho mnoģstv² nukleofilu 

za souļasn®ho chlazen² reakļn² smŊsi lze pŚipravit tak® monosubstituovan® prekurzory. 

Ty pot® mŢģeme pouģ²t v reakci s jinĨm nukleofilem a tak pŚipravit nesymetricky 

substituovan® prekurzory (Obr§zek 7).4 Dalġ² dŢleģitou reakc² je kondenzace 

2,3-diaminomaleonitrilu s vhodnŊ substituovanĨm 1,2-diketonem v kysel®m prostŚed², 

kter§ vede k pŚ²pravŊ prekurzorŢ se  substituenty v poloh§ch 5 a 6 v§zanĨmi C-C 

vazbou.38 K tvorbŊ C-C vazby je moģn® opŊt vyuģ²t cross-couplingovĨch reakc² na 

halogen substituovanĨch pyrazin-2,3-dikarbonitrilech.39 Tyto moģnosti nab²zej² 

prakticky neomezenou variabilitu perifern²ch substituentŢ. T®ma synt®zy rŢznŊ 
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substituovanĨch pyrazin-2,3-dikarbonitrilŢ bylo dopodrobna rozebr§no v ned§vno 

publikovan®m pŚehledov®m ļl§nku.40 

 

Obr§zek 7. NejļastŊjġ² zpŢsoby pŚ²pravy substituovanĨch pyrazin-2,3-dikarbonitrilŢ, kde X je S, N nebo O, 

R1 a R2 jsou alkyl nebo aryl. 

3.2 /ȅƪƭƻǘŜǘǊŀƳŜǊƛȊŀŎŜ ǇǊŜƪǳǊȊƻǊǻ 

Cyklizaļn² reakc² vhodnŊ substituovanĨch prekurzorŢ lze pŚipravit odpov²daj²c² 

Pc / TPyzPz. Existuj² v podstatŊ dvŊ z§kladn² moģnosti, jak tyto molekuly pŚipravit. 

Jednou z nich je takzvan§ Linsteadova metoda, kter§ je iniciov§na alifatickĨm 

alkohol§tem kovu.41 Alkohol§t se nejļastŊji pŚipravuje pŢsoben²m alkalick®ho kovu nebo 

kovu alkalickĨch zemin na pŚ²sluġnĨ alifatickĨ alkohol v bezvod®m prostŚed². Ļasto 

pouģ²vanĨmi jsou butanol§t hoŚeļnatĨ ļi lithnĨ, kterĨ je jedn²m z nejreaktivnŊjġ²ch 

inici§torŢ cyklotetramerizaļn² reakce vŢbec. Tak® lze pŚ²sluġnĨ alkohol§t pŚipravit 

i pŢsoben²m siln® organick® b§ze jako je napŚ²klad 1,8-diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 

(DBU).42 V reakļn² smŊsi pak tento alkohol§t atakuje elektrondeficitn² uhl²k nitrilov® 

skupiny ftalonitrilu za vzniku intermedi§tu, kterĨ v dalġ²m kroku reakce atakuje dalġ² 

molekulu ftalonitrilu. T²mto zpŢsobem postupnŊ doch§z² k postupn®mu uzavŚen² 

makrocyklu sloģen®ho ze ļtyŚ molekul prekurzoru. Urļitou nevĨhodou t®to metody mŢģe 

bĨt pŚ²pad cyklotetramerizace alkyloxy- ļi aryloxy- substituovanĨch prekurzorŢ 

pro TPyzPzs s vĨraznŊ elektrondeficitn²mi uhl²ky 5 a 6, kde doch§z² k transeterifikaci 

perifern²ho substituentu za alkoxyskupiny z pouģit®ho inici§toru.33 V nŊkterĨch 

pŚ²padech lze t®to vedlejġ² reakce pouģ²t dokonce c²lenŊ k tvorbŊ nesymetricky 

substituovanĨch TPyzPz.43 
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Druhou pouģ²vanou metodou cyklotetramerizace je metoda templ§tov®ho efektu 

kationtu kovu. ZahŚ²v§n²m prekurzoru spoleļnŊ se sol² kovu v zpravidla bezvod®m 

vysokovrouc²m rozpouġtŊdle (DMF, chinolin, pyridin) doch§z² ke koordinaci ļtyŚ 

jednotek prekurzoru k pŚ²sluġn®mu kationtu kovu. Prekurzory se tak za vysok® teploty 

pŚibl²ģ² dostateļnŊ k sobŊ a dojde tak k formaci makrocyklu.44 

Do cyklotetramerizaļn² reakce mŢģe vstupovat pouze jeden prekurzor poskytuj²c² 

symetricky substituovanĨ makrocykl. V pŚ²padŊ, kdy do reakce vstupuj² prekurzory dva 

(prekurzor A a prekurzor B), doch§z² ke vzniku smŊsi ġesti rŢznŊ substituovanĨch 

makrocyklŢ (AAAA, AAAB, ABAB, AABB, ABBB a BBBB), tzv. kongenerŢ. Tento 

zpŢsob pŚ²pravy nesymetrick®ho Pc/TPyzPzs je nazĨv§n statistickou kondenzac² 

(Obr§zek 8). VĨtŊģnost poģadovan®ho kongeneru lze zvĨġit vhodnĨm pomŊrem 

vĨchoz²ch l§tek a pot® jej ze smŊsi chromatograficky oddŊlit.45-46 

 

Obr§zek 8. Statistick§ kondenzace prekurzoru A a B, kde M je kation kovu nebo 2H. 

Podle zvolen® soli kovu je pŚipraven odpov²daj²c² kovovĨ komplex makrocyklu. 

Racion§ln² vĨbŊr centr§ln²ho kationtu kovu, vļetnŊ polohy a povahy perifern²ch 

substituentŢ, je dŢleģitĨm n§strojem k ovlivnŊn² koneļnĨch vlastnost² makrocyklu 

(absorpļn², fotofyzik§ln² i elektrochemick®), kter® budou probr§ny d§le. Centr§ln² kavita 

makrocyklu jak Pc tak TPyzPz je schopn§ v§zat jeden nebo dva centr§ln² atomy 

aģ 70-ti rŢznĨch atomŢ kovu nebo dva atomy vod²ku. Pokud jsou v centru makrocyklu 

v§z§ny atomy vod²ku je takovĨ makrocyklus nazĨv§n bezkovovĨm deriv§tem.11, 47 

NŊkter® kationty kovu (Li, Mg) jsou v centru makrocyklu v§z§ny slabŊ a lze je snadno 

vytŊsnit pŢsoben²m  kyseliny. Tento postup je ļasto pouģ²v§n pro pŚ²pravu bezkovovĨch 
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deriv§tŢ Pc, kter® lze d§le vyuģ²t pro pŚ²pravu poģadovan®ho komplexu koordinac² jin®ho 

kationtu. Pro vĨzkum vlastnost² Pc a TPyzPz se v naġ² vĨzkumn® skupinŊ osvŊdļily 

komplexy hoŚeļnat® a zineļnat®, o kterĨch bude pojedn§vat i tato pr§ce. 

3.3 !ōǎƻǊǇőƴƝ Ǿƭŀǎǘƴƻsti ŦǘŀƭƻŎȅŀƴƛƴǻ 

Pc a TPyzPz jsou pro svŢj rozs§hlĨ konjugovanĨ syst®m dvojnĨch vazeb 

vĨznamnĨm chromoforem. V absorpļn²m spektru v ultrafialov® oblasti 

je pro nŊ charakteristickĨ vysokoenergetickĨ B-p§s (tak® zn§mĨ jako SoretŢv p§s) 

v oblasti 320 ï 370 nm, kterĨ je u vġech l§tek typu Pc a TPyzPz t®mŊŚ nemŊnnĨ. 

Ve viditeln® oblasti spektra v rozmez² 630 ï 800 nm je n²zkoenergetickĨ Q-p§s typickĨ 

pro kaģdou studovanou l§tku.47-48 Tento vĨraznĨ absorpļn² p§s s vysokĨm mol§rn²m 

extinkļn²m koeficientem (Ů) je pŚipisov§n  ́ï ˊ* interakci (HOMO/LUMO) a je tak® 

zodpovŊdnĨ za charakteristickou modrozelenou barvu tŊchto l§tek.48 U TPyzPz je Q-p§s 

v porovn§n² s Pc posunut k modr® oblasti pŚibliģnŊ o 50 nm.49-50 Tento jev byl podpoŚen 

teoretickĨmi vĨpoļty, kde atomy dus²ku v pyrazinovĨch podjednotk§ch TPyzPz 

stabilizuj² molekulov® orbitaly HOMO v²ce neģ LUMO.51 Symetrick® kovov® komplexy 

Pc / TPyzPz maj² ostrĨ Q-p§s d²ky termodynamicky stabiln² symetrick® formŊ D4h. 

Jak®koliv poruġen² t®to symetrie, aŠ uģ vlivem rozd²lnĨch substituentŢ v§zanĨch 

na makrocyklus nebo dvou atomŢ vod²ku v§zanĨch do kavity makrocyklu u bezkovovĨch 

deriv§tŢ (zmŊna symetrie z D4h na D2h),
48 vede k rozġtŊpen² Q-p§su (Obr§zek 9). 

U alkylamino- subtituovanĨch TPyzPz se v rozmez² pŚibliģnŊ 430 ï 500 nm objevuje 

typickĨ absorpļn² p§s pro n ï *́ interakci volnĨch elektronovĨch p§rŢ atomŢ dus²ku.4, 32
 

Tvar a posun Q- p§su je vĨraznŊ z§vislĨ na centr§ln²m atomu kovu, perifern² substituci, 

velikosti konjugovan®ho syst®mu a v menġ² m²Śe tak® na pouģit®m rozpouġtŊdle. 

Centr§ln² atomy kovu, kter® nemaj² plnŊ obsazen® valenļn² orbitaly 

(FeII, CoII, RuII) interaguj² s makrocyklem. VĨsledkem t®to interakce je posun Q-p§su 

k modr® oblasti 630 ï 650 nm. Pc s centr§ln²mi atomy kovu s plnŊ obsazenĨmi 

valenļn²mi orbitaly (LiI, MgII, ZnII) maj² Q-p§s v oblasti okolo 670 nm.47 Jsou zn§my Pc 

s centr§ln²m kationtem MnII, kde maximum Q-p§su (ɚmax) dosahuje hodnot 

808 - 828 nm.52 Vliv na posun Q-p§su m§ koordinaļn² stav centr§ln²ho kovu a tak® jeho 

oxidaļn² stav.47, 53  
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Obr§zek 9. A: absorpļn² spektrum monomern²ho kovov®ho komplexu (ļerven§) a bezkovov®ho deriv§tu 

(modr§). B: Absorpļn² spektrum monomern²ho kovov®ho komplexu (ļerven§), protonizovan§ forma kovov®ho 

komplexu (modr§) a spektrum agregovan®ho kovov®ho komplexu Pc (ļern§). 

ZmŊna typu a povahy perifern² substituce je nejļastŊjġ² a tak® nej¼ļinnŊjġ² zpŢsob 

ovlivnŊn² vlastnost² Pc a TPyzPz. Perifern² substituce makrocyklu vych§z² z pravidla 

z pouģitĨch prekurzorŢ. Substituenty v§zan® na makrocyklus lze rozdŊlit podle jejich 

donor-akceptorovĨch vlastnost² na elektron donorov® (alkyoxy-, alkylamino-, 

alkylsulfanyl- nebo alkyl-) a elektron akceptorov® (nitro-, karboxy-, sulfonyl-, fluor-). 

V pŚ²padŊ Pc tak® z§leģ² na poloze danĨch substituentŢ. VĨrazn®ho posunu ɚmax k ļerven® 

oblasti je dosaģeno u neperifernŊ (Ŭ) substituovanĨch Pc v porovn§n² s Pc s perifernŊ (ɓ) 

v§zanĨmi substituenty.5 U alkylsulfanyl neperifernŊ substituovanĨch kovovĨ komplexŢ 

Pc je moģn® pozorovat Q-p§s dokonce aģ v oblasti nad 800 nm.24, 47 Volbou vhodn®ho 

substituentu (prostorovŊ objemnĨ substituent6, 54 nebo substituent nesouc² n§boj55-56) 

mŢģe bĨt tak® potlaļena agregace Pc a TPyzPz do dimerŢ, trimerŢ a vyġġ²ch oligomerŢ, 

kter§ je zpŢsobena silnĨmi  ́ï  ́interakcemi mezi plochĨmi molekulami makrocyklŢ.11 

Agregace je u Pc a TPyzPz vġeobecnŊ vn²m§na jako sp²ġe negativn² jev, kdy doch§z² 

k vĨraznĨm zmŊn§m v Q-p§su absorpļn²ho spektra (Obr§zek 9) a vĨrazn®mu potlaļen² 

fotofyzik§ln²ch parametrŢ (kvantovĨ vĨtŊģek singletov®ho kysl²ku a kvantovĨ vĨtŊģek 

fluorescence). 

Rozġ²Śen² konjugovan®ho syst®mu dvojnĨch vazeb nab²z² dalġ² moģnost ovlivnŊn² 

absorpļn²ch vlastnost². Anelac² benzenovĨch ļi naftalenovĨch kruhŢ do perifern²ch poloh 

Pc vznikaj² naftalocyaniny (Nc) resp. anthrakocyaniny (Ac), u kterĨch doch§z² k posunu 

Q-p§su k ļerven® oblasti viditeln®ho spektra do rozmez² 750 ï 840 nm 

resp. 830 ï 935 nm.50, 57 Bylo pozorov§no, ģe kaģd§ dalġ² anelace benzenov®ho kruhu 

k makrocyklu Pc zpŢsob² bathochromn² posun o 20 ï 30 nm. V²cem®nŊ stejn® z§vislosti 
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byly pozorov§ny tak® u TPyzPz. Anelac² benzenov®ho kruhu do makrocyklu TPyzPz 

vznikaj² tetra[6,7]chinoxalinoporfyraziny s maximem Q-p§su v rozmez² 

730 - 770 nm.58-59 Podle dŚ²vŊjġ² studie m§ anelace benzenov®ho kruhu do makrocyklu 

TPyzPz za n§sledek bathochromn² posun o 22 nm.60 

Nejmenġ² vliv na posun ɚmax ve spektru m§ rozpouġtŊdlo, ve kter®m je l§tka 

rozpuġtŊna. Tento jev je popisov§n jako solvatochromn² posun a je obvykle pŚipisov§n 

specifickĨm interakc²m mezi molekulami rozpouġtŊn® l§tky a interakcemi mezi 

rozpouġtŊnou l§tkou a rozpouġtŊdlem. M²ra vlivu solvatochromn²ho posunu je pak pŚ²mo 

z§visl§ na s²le tŊchto interakc². Tyto interakce zahrnuj² tvorbu vod²kovĨch vazeb, 

acidobazick® interakce a tvorba takzvan® charge transfer interakce.61 PŚ²kladem mŢģe bĨt 

rozvolnŊn² agreg§tŢ bezkovovĨch deriv§tŢ Pc a TPyzPz v pyridinu, DMSO ļi DMF 

tvorbou proton transfer komplexu s D4h symetri².44, 62 DŚ²vŊjġ² studie zohledŔuje 

tak® pŚ²mou z§vislost solvatochromn²ho efektu na indexu lomu rozpouġtŊdla.63 

3.4 CƻǘƻŦȅȊƛƪłƭƴƝ Ǿƭŀǎǘƴƻǎǘƛ 

Procesy, kter® v molekule nastanou mezi absorpc² kvanta energie a n§vratem 

molekuly do z§kladn²ho stavu, jsou ļasto interpretov§ny pomoc² Jablonsk®ho diagramu 

(Obr§zek 10). Na diagramu jsou zn§zornŊny singletov® stavy S0, S1 a S2, kde kaģdĨ z nich 

mŢģe existovat v nŊkolika vibraļn²ch energetickĨch hladin§ch (0, 1, 2, 3 a 4). Po absorpci 

svŊtla o vhodn® vlnov® d®lce doch§z² k excitaci molekuly ze z§kladn²ho stavu S0 

do vyġġ²ch vibraļn²ch hladin excitovanĨch stavŢ S1 nebo S2. V tomto okamģiku, 

aģ na vĨjimky, doch§z² zpravidla k intenzivn²m interakc²m mezi okoln²mi ļ§sticemi, 

coģ m§ za n§sledek relaxaci na nejniģġ² moģnou vibraļn² hladinu excitovan®ho stavu S1. 

Tento proces je nazĨv§n vnitŚn² konverze (IC). Je relaxaļn²m nez§ŚivĨm dŊjem a trv§ 

10-14 ï 10-10 s. 
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Obr§zek 10. ModifikovanĨ Jablonsk®ho diagram (pŚevzato a upraveno z:  DłBROWSKI, J. M.; PUCELIK, 

B.; REGIEL-FUTYRA, A.; BRINDELL, M.; MAZURYK, O.; KYZIOĞ, A.; STOCHEL, G.; MACYK, W.; 

ARNAUT, L. G. Engineering of relevant photodynamic processes through structural modifications of 

metallotetrapyrrolic photosensitizers. Coord. Chem. Rev. 2016, 325, 67-101). 

Ze stavu S1 se molekula mŢģe dostat do z§kladn²ho singletov®ho stavu S1 nŊkolika 

zpŢsoby: 

Z§Śiv® procesy:  

¶ Fosforescence 

¶ Fluorescence 

Nez§Śiv® procesy: 

¶ Mezisyst®movĨ pŚechod 

¶ Ztr§ta tepla 

¶ PŚenos elektronu (RET, ICT, PET) 

Vġechny z§Śiv® i nez§Śiv® relaxaļn² procesy z excitovan®ho stavu S1, kter® jsou 

uvedeny vĨġe, jsou k sobŊ kompetitivn². Vhodnou volbou struktur§ln²ch fragmentŢ 

ļi pŚ²tomnost² napŚ. tŊģk®ho atomu lze konkr®tn² mechanizmus zh§ġen² upŚednostnit 

na ¼kor jinĨch. 
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3.4.1 aŜȊƛǎȅǎǘŞƳƻǾȇ ǇǌŜŎƘƻŘ 

Mezisyst®movĨ pŚechod je pŚechod z excitovan®ho singletov®ho stavu S1, 

do tripletov®ho stavu T1. Elektrony v singletov®m stavu jak z§kladn²m tak i excitovan®m 

maj² opaļnĨ spin (Pauliho vyluļovac² princip). BŊhem mezisyst®mov®ho pŚechodu 

doch§z² k inverzi jednoho z vnŊjġ²ch elektronŢ singletov®ho stavu a tak m§ tripletovĨ stav 

paraleln² uspoŚ§d§n² spinŢ. Tento pŚechod proto patŚ² mezi dŊje spinem zak§zan® a trv§ 

o nŊkolik Ś§dŢ pomaleji neģ fluorescence (10-3 - 100 s). Molekuly, kter® ve sv® struktuŚe 

obsahuj² atom bromu nebo jodu, mezisyst®movĨ pŚechod usnadŔuj². Tento jev 

je vysvŊtlen pŚ²tomnost² spin-orbitovĨch interakc² a s rostouc² silou tŊchto interakc² 

(se stoupaj²c²m atomovĨm ļ²slem) roste i pravdŊpodobnost mezisyst®mov®ho pŚechodu. 

Tento efekt jako prvn² popsal McClure v roce 1949 a nazval ho efektem tŊģk®ho atomu 

(z anglick®ho Ăheavy atom effectñ).64 Je tedy zŚejm®, jak bylo naznaļeno vĨġe, ģe volbou 

vhodn®ho centr§ln²ho atomu kovu (atomovou hmotnost²) v pŚ²padŊ Pc nebo TPyzPz lze 

ovlivnit jejich fin§ln² fotofyzik§ln² vlastnosti. Z excitovan®ho tripletov®ho stavu se mŢģe 

molekula vr§tit do stavu z§kladn²ho vyz§Śen²m fotonu ve formŊ fosforescence s dobou 

trv§n² v Ś§du milisekund aģ sekund. V porovn§n² s fluorescenc² prob²h§ s niģġ² energi² 

a tedy pŚi delġ²ch vlnovĨch d®lk§ch. Molekula v tripletov®m stavu mŢģe tak® interagovat 

s jinĨmi molekulami v tripletov®m stavu, napŚ. s molekul§rn²m kysl²kem, ze kter®ho tak 

vznik§ jeho reaktivn² singletov§ forma (Obr§zek 10). Tento singletovĨ kysl²k je pak 

hlavn²m cytotoxickĨm pŢsobkem, kterĨ je vyuģ²v§n ve fotodynamick® terapii (PDT) za 

pouģit² Pc a jejich analogŢ.14, 65-68 

3.4.2 Fluorescence  

Fluorescence je fyzik§lnŊ chemickĨ dŊj, pŚi kter®m doch§z² k relaxaci molekuly 

z excitovan®ho stavu S1 na nŊkterou z vyġġ²ch energetickĨch hladin z§kladn²ho stavu S0. 

Tento proces, kterĨ trv§ 10-9 ï 10-6 s, je prov§zen vyz§Śen²m fotonu. Protoģe je vĨġe 

zm²nŊnĨ proces vnitŚn² konverze Ś§dovŊ rychlejġ² neģ fluorescence, molekula se pŚed 

vyz§Śen²m fotonu nach§z², aģ na vĨjimky, v nejniģġ² vibraļn² hladinŊ excitovan®ho stavu 

S1 (Kashovo pravidlo). Po vyz§Śen² fotonu se z vyġġ²ch vibraļn²ch hladin z§kladn²ho 

stavu S0 vrac² zpŊt vnitŚn² konverz² do nejniģġ² vibraļn² hladiny stavu S0.
69 D²ky vnitŚn² 

konverzi doch§z² ke ztr§tŊ vibraļn² energie. Emise fotonŢ tak prob²h§ s niģġ² energi² 

a vyġġ² vlnovou d®lkou neģ absorpce fotonŢ. Tento rozd²l mezi maximy absorpļn²ch 

a emisn²ch spekter je nazĨv§m StokesŢv posun (Obr§zek 11, detail v Obr§zku). 

Zaj²mavĨm faktem je, ģe u vŊtġiny organickĨch l§tek je emisn² spektrum zrcadlovĨm 
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obrazem absorpļn²mu spektru (Obr§zek 11). Tento jev je vysvŊtlov§n stejnĨm 

geometrickĨm uspoŚ§d§n²m atomovĨch jader v z§kladn²m i excitovan®m stavu.69 

 

Obr§zek 11. Emisn² (ļerven§), excitaļn² (zelen§) a absorpļn² spektrum (modr§) kovov®ho komplexu Pc. 

DvŊma nejdŢleģitŊjġ²mi charakteristikami fluorescence je kvantovĨ vĨtŊģek fluorescence 

(FF) a doba ģivota fluorescence (tF). KvantovĨ vĨtŊģek fluorescence (FF) je definov§n 

jako pod²l poļtu emitovanĨch fotonŢ (ne) k poļtu absorbovanĨch fotonŢ (na) (rovnice 1). 

‰  
ὲ

ὲ
       ρ 

D§ se tak® urļit z rychlostn²ch konstant pod²lej²c²ch se procesŢ, jak zn§zorŔuje 

rovnice (2).69 

‰  
ɜ

ɜ  Ὧ
    ς 

kde G je rychlostn² konstanta emise fluoroforu a knr je rychlostn² konstanta vġech 

nez§ŚivĨch procesŢ. Hodnota kvantov®ho vĨtŊģku fluorescence je vģdy menġ² neģ 1 kvŢli 

Stokesovu posunu. Doba ģivota fluorescence (tF) je definov§na jako prŢmŊrnĨ ļas, kterĨ 

molekula str§v² v excitovan®m stavu pŚed emis² fotonu a je d§na rovnic² 3.69 

†
ρ

ɜ Ὧ
     σ 

½ƘłǑŜƴƝ ŦƭǳƻǊŜǎŎŜƴŎŜ 

Intenzitu fluorescence mohou sniģovat rŢzn® molekul§rn² interakce. TakovĨ jev 

je nazĨv§n zh§ġen² fluorescence. Mezi tyto procesy lze zaŚadit reakce excitovanĨch stavŢ, 
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tvorbu komplexŢ z§kladn²ch stavŢ molekul (statick® zh§ġen²), pŚenos energie a kolizn² 

zh§ġen² neboli dynamick® zh§ġen². Jak u statick®ho i dynamick®ho zh§ġen² fluorescence 

je vyģadov§na interakce mezi fluoroforem a zh§ġeļem. Pro statick® zh§ġen² je typick® 

vytvoŚen² komplexu mezi fluoroforem a zh§ġeļem, kterĨ zŢst§v§ po absorpci svŊtla 

v z§kladn²m stavu S0. U statick®ho zh§ġen² doch§z² tedy k chemick® zmŊnŊ fluoroforu 

jeġtŊ pŚed absorpc² svŊta, coģ m§ za n§sledek zmŊnu v absorpļn²m spektru. U kolizn²ho 

typu doch§z² k tvorbŊ komplexu fluoroforu a zh§ġeļe aģ bŊhem doby ģivota excitovan®ho 

stavu molekuly a zpŊt do z§kladn²ho stavu S0 se vrac² bez vyz§Śen² fotonu a beze zmŊny 

v absorpļn²m spektru studovan® l§tky.69 Dalġ²m zpŢsobem sn²ģen² intenzity fluorescence 

je samozh§ġen², kdy doch§z² ke zh§ġen² fluoroforu j²m samotnĨm. Tento jev se objevuje 

zejm®na pŚi vysokĨch koncentrac²ch fluoroforu ve zkouman®m vzorku.70 

Dalġ²m dŢleģitĨm zpŢsobem zh§ġen² je pŚenos energie RET (z anglick®ho 

Resonance energy transfer). K nŊmu doch§z² vģdy, kdyģ se emisn² spektrum fluoroforu, 

nazĨvan®ho donor, pŚekrĨv§ s absorpļn²m spektrem jin® molekuly, zvan® akceptor. RET 

sniģuje intenzitu fluorescence donoru a pŚen§ġ² energii na akceptor. VĨsledkem je, 

ģe excitovanĨ elektron donoru se po interakci s akceptorem vrac² do z§kladn²ho stavu 

a z§roveŔ elektron akceptoru pŚech§z² do excitovan®ho stavu (Obr§zek 12). Pokud je 

akceptor fluoroforem doch§z² k vyz§Śen² fotonu, pokud nen², z excitovan®ho stavu se 

na stav z§kladn² dost§v§ jinĨm zpŢsobem, napŚ. vyz§Śen²m tepla. Mechanizmus zh§ġen² 

zŢst§v§ v obou pŚ²padech stejnĨ.69 V literatuŚe se se mŢģeme setkat i s n§zvem 

fluorescenļn² (FºrsterŢv) rezonanļn² pŚenos energie (FRET). PŚenosu energie 

se ale nez¼ļastn² foton emitovanĨ donorem a ani nemus² bĨt vĨsledkem emise fotonu 

absorbovanĨm akceptorem. Protoģe donor s akceptorem jsou spojeny interakc² 

dip·l-dip·l bez ¼ļasti fotonu, d§v§ se pŚednost oznaļen² RET.69 

 

Obr§zek 12. Sch®matick® zn§zornŊn² principu RET.(pŚevzato a upraveno z LAKOWICZ, J. R., Principles of 

fluorescence spectroscopy. 3. vyd..; Springer: New York, 2006. ISBN 978-0-387-46312-4). 
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3.4.3 tǌŜƴƻǎ ƴłōƻƧŜ t9¢ ŀ L/¢ 

JinĨm zpŢsobem zh§ġen² singletov®ho excitovan®ho stavu je svŊtlem vyvolanĨ 

pŚenos n§boje (PET, z anglick®ho photo-induced electron transfer) a intramolekul§rn² 

pŚenos n§boje (ICT, z anglick®ho intramolecular charge transfer). 

 

Obr§zek 13. Sch®matick® zn§zornŊn² pŚenosu elektronu mezi donorem a akceptorem pomoc² PET nebo ICT 

u TPyzPz. 

PŚi mechanizmu zh§ġen² PET doch§z² k tvorbŊ D+A- komplexu mezi elektron 

donorovĨm D a elektron akceptorovĨm centrem A, kter® nejsou v konjugaci. Tento 

tzv. Ăcharge transfer (CT) komplexñ se mŢģe vr§tit do z§kladn²ho stavu bez emise fotonu. 

V mechanizmu PET mŢģe fluorofor vystupovat jako donor nebo jako akceptor elektronu. 

SmŊr pŚenosu n§boje je d§n redoxn²m potenci§lem z§kladn²ho a excitovan®ho stavu. 

NejļastŊjġ²m pŚ²padem nast§v§ situace, kdy fluorofor vystupuje jako akceptor elektronu. 

PŚ²kladem mohou bĨt struktury s velkou elektronovou hustotou jako je 

N,N-dimethylanilin, kterĨ je donorem elektronŢ pro ġirokou ġk§lu aromatickĨch 

l§tek - akceptorŢ elektronŢ. Tento pŚenos je jeġtŊ v²ce potencov§n v pŚ²padŊ elektron 

deficitn²ch aromatickĨch syst®mu (napŚ. kyanonaftalenŢ).69 Zh§ġen² PET se objevuje tak® 

u pŚenosu elektronu z excitovanĨch fluoroforŢ na zh§ġeļ. Jako pŚ²klad mŢģe slouģit 

pŚenos elektronu z excitovanĨch indolŢ na elektron deficitn² imidazolinov® 

nebo karbonylov® zh§ġeļe.71 

Na rozd²l od PET, kdy k pŚenosu n§boje doch§z² na urļitou vzd§lenost mezi 

akceptorem a donorem bez vz§jemn® konjugace, k pŚenosu ICT doch§z² v r§mci jednoho 

aromatick®ho syst®mu nebo mezi dvŊma strukturn²mi syst®my, kter® jsou ve vz§jemn® 

konjugaci. Obvykle bĨv§ ICT pozorov§n u organickĨch barviv obsahuj²c² ve sv® 

molekule jak elektron donorovou skupinu (nejļastŊji dialkylamino skupina), tak elektron 

akceptorovou ļ§st molekuly (karbonyl, amid). Za tŊchto podm²nek je molekula 

po excitaci polarizov§na a doch§z² tak k vytvoŚen² 
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tzv. Ăcharge separated stateñ (CS) komplexu a ke zvĨġen² elektronov® hustoty kolem 

akceptoru na ¼kor donoru.69-70 Vhodnou volbou funkļn²ch skupin akceptoru i donoru 

podle jejich redoxn²ch potenci§lŢ a vz§jemnou vzd§lenost² mezi nimi, lze ¼ļinnost 

prob²haj²c²ho pŚenosu n§boje pozitivnŊ ļi negativnŊ ovlivnit. Đļinnost pŚenosu elektronu 

pomoc² PET nebo ICT, a tedy i zh§ġen², lze na rozd²l od jinĨch typŢ zh§ġen² popsanĨch 

vĨġe, predikovat pomoc² redoxn²ch potenci§lŢ fluoroforu a zh§ġeļe dle z§kladn²ch 

principŢ elektrochemie. Studie pŚenosu elektronu obvykle prob²haj² v pol§rn²ch 

rozpouġtŊdlech (methanol, acetonitril, DMSO, DMF), ve kterĨch je pŚenos n§boje 

podporov§n. Naopak je tomu v nepol§rn²ch rozpouġtŊdlech, jako je napŚ²klad toluen.4, 72 

±ȅǳȌƛǘƝ t9¢ ŀ L/¢ 

V posledn²ch tŚech dek§d§ch doġlo k vĨrazn®mu rozvoji fluorescenļn²ch senzorŢ 

zaloģenĨch pr§vŊ na principu PET nebo ICT.73 Tyto mechanizmy jsou ġiroce vyuģ²v§ny 

ke studiu makrobiomolekul (DNA, peptidŢ, lipoproteinŢ),74-75 v biotechnologii76 

a detekci analytŢ.77 Pro studium proteinŢ mŢģe bĨt vyuģ²v§na fluorescence tryptofanu 

(komerļnŊ pouģ²vanĨ n-acetyltryptofanamid ï NATA). V ŚetŊzci proteinu anantinu 

je pŚ²tomn§ aminokyselina histidin, kter§ m§ ve sv®m postrann²m ŚetŊzci imidazol 

s hodnotou pKa  kolem 6,5. Ten mŢģe bĨt protonizov§n ļi deprotonizov§n v z§vislosti 

na okoln²m pH a na n§boji okoln²ch aminokyselin. PŚi n²zkĨch hodnot§ch pH doch§z² 

k vĨrazn®mu sn²ģen² intenzity fluorescence (a doby ģivota fluorescence), kvŢli zh§ġen² 

excitovan®ho indolov®ho cyklu tryptofanu protonizovanou formou imidazolov®ho cyklu 

histidinu75 (Obr§zek 14). 

 

Obr§zek 14. Zjednoduġen® sch®ma principu analĨzy proteinu anantinu ve vodn®m roztoku, kde 1/t je 

pŚevr§cen§ hodnota doby ģivota NATA v pŚ²tomnosti proteinu obsahuj²c²ho imidazol (pŚevzato a upraveno z 

LAKOWICZ, J. R., Principles of fluorescence spectroscopy. 3. vyd.; Springer: New York, 2006. ISBN 978-0-387-

46312-4). 
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Velkou skupinou fluorescentn²ch senzorŢ/pŚep²naļŢ vyuģ²vaj²c²ch PET nebo ICT 

tvoŚ² senzory pro kationty nebo anionty kovŢ.73, 78-81 Obvykle je jejich struktura tvoŚena 

fluoroforem a tzv. rozpozn§vac² skupinou, kter§ je schopn§ analyt v§zat. Tyto dvŊ 

skupiny mohou bĨt v pŚ²m®m spojen² nebo mezi nŊ mŢģe bĨt vloģenĨ spojovac² mŢstek 

vŊtġinou kr§tkĨ alifatickĨ spojovac² ŚetŊzec (spacer).79 D²ky tomuto spaceru jsou 

fluorofor a rozpozn§vac² skupina separov§ny a jsou tak potlaļeny interakce typu ˊ ï ˊ* 

a n ï *́ v z§kladn²m stavu S0. Po rozpozn§n² analytu a excitaci molekuly doch§z² pouze 

ke zmŊn§m intenzity emisn²ho spektra s minoritn²mi nebo ģ§dnĨmi zmŊnami 

v absorpļn²m spektru.82 Tento typ uspoŚ§d§n² je pŢvodn² studi² de Silvy.83 V pr§ci se tak® 

zmiŔuje o tzv. OFF / ON pŚep²naļi, kterĨ popisuje princip fungov§n² takov®ho senzoru. 

Ve stavu OFF nen² na rozpozn§vac² skupinu nav§z§n ģ§dnĨ analyt a po excitaci doch§z² 

k PET / ICT a zh§ġen² fluorescence fluoroforu ï senzor je vypnutĨ. Z§roveŔ ale mus² 

splŔovat podm²nku, ģe energie excitovan®ho stavu mus² bĨt dostateļn§ pro k oxidaci 

rozpozn§vac² skupiny a redukci fluoroforu. Po nav§z§n² analytu do rozpozn§vac²ho m²sta 

se zvĨġ² jej² oxidaļn² potenci§l a senzor se dost§v§ do stavu ON. Mechanizmus PET / 

ICT je blokov§n a doch§z² tak k obnoven² fluorescence fluoroforu ï senzor je zapnutĨ79 

(Obr§zek 15).  

 

Obr§zek 15. Sch®matick® zn§zornŊn² principu fungov§n² fluorescenļn²ch senzorŢ (pŚevzato a upraveno z: 

DE SILVA, A. P.; GUNARATNE, H. Q. N.; GUNNLAUGSSON, T.; HUXLEY, A. J. M.; MCCOY, C. P.; 

RADEMACHER, J. T.; RICE, T. E. Signaling Recognition Events with Fluorescent Sensors and Switches. Chem. Rev. 

1997, 97 (5), 1515-1566). 

Pc a TPyzPz jsou pr§vŊ d²ky elektrondeficitn²mu charakteru makrocyklu pro tyto 

aplikace nadŊjnĨm fluoroforem. PŚ²kladem mŢģe bĨt Pc jako senzor pro zineļnat® 

kationty.84 Vzhledem k tomu, ģe makrocyklus TPyzPz obsahuje ve sv® struktuŚe atomy 

dus²ku, jeho elektrondeficitn² charakter je oproti makrocyklu Pc zes²len, a proto se zd§ 
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bĨt pro tyto aplikace daleko vhodnŊjġ². DŚ²ve publikovan® pr§ce uk§zaly, ģe senzory 

s akceptorovou ļ§st² na b§zi TPyzPz mohou bĨt citlivĨmi senzory pro ionty fluoridov®,85 

nŊkter® alkalick® kovy a kovy alkalickĨch zemin,16, 86-87 ale tak® senzory citliv® na pH 

prostŚed².88-89 
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4 Metodick§ ļ§st 

4.1 aŠǌŜƴƝ ƪǾŀƴǘƻǾŞƘƻ ǾȇǘŠȌƪǳ ǎƛƴƎƭŜǘƻǾŞƘƻ ƪȅǎƭƝƪǳ 

MŊŚen² kvantov®ho vĨtŊģku singletov®ho kysl²ku (ūȹ) Pc nebo TPyzPz bylo 

provedeno komparativn² metodou mŊŚen² rozkladu 1,3-difenylisobenzofuranu (DPBF).49 

Obvykle bylo 2,5 ml roztoku DPBF v THF (5 Ĭ 10-5 molĬdm-3) pŚevedeno do kŚemenn® 

optick® kyvety 10 Ĭ 10 mm a n§slednŊ byl roztok nasycen kysl²kem - po dobu jedn® 

minuty byl roztok probubl§v§n. Pot® byl pŚid§n pŚipravenĨ z§sobn² roztok zkouman® 

l§tky v THF (okolo 20 Õl) tak, aby absorbance maxima Q-p§su zkouman® l§tky byla 

okolo 0,1. CelĨ tento proces byl prov§dŊn za vylouļen² svŊtla. Pot® byl roztok za st§l®ho 

m²ch§n² ozaŚov§n svŊtlem po definovanĨ ļas (100 W, ozone-free XE DC short-arc lamp, 

Newport) pŚes vodn² filtr (6 cm) a filtr OG530 cut-off filter (Newport). Uveden® filtry 

jsou pŚi mŊŚen² pouģ²v§ny z dŢvodu zamezen² rozkladu DPBF teplem a k odstranŊn² 

svŊtla s vlnovou d®lkou pod 532 nm. Pokles absorbance DPBF byl mŊŚen pŚi vlnov® d®lce 

414 nm. Kvantov® vĨtŊģky singletov®ho kysl²ku pŚipravenĨch l§tek byly vypoļ²t§ny 

pomoc² rovnice 4: 

     
 

 
 (4) 

kde k je smŊrnice z§vislosti ln (A0/At) na oz§Śen² vzorku za ļas t, kdy A0 a At jsou 

absorbance DPBF pŚi vlnov® d®lce 414 nm pŚed a po oz§Śen² mŊŚen®ho vzorku v ļase 

nula a v ļase t. Indexy R oznaļuj² referenļn² l§tku a S oznaļuj² l§tku zkoumanou. Jako 

referenļn² l§tka byl pouģit nesubstituovanĨ zineļnatĨ ftalocyanin (ZnPc), u kter®ho je 

zn§ma hodnota pŚ²sluġn®ho kvantov®ho vĨtŊģku (ūȹ = 0,53 v THF90). IaT je celkov® 

mnoģstv² svŊtla absorbovan®ho zkoumanou resp. referenļn² l§tkou a bylo vypoļteno jako 

suma intenzit absorbovan®ho svŊtla Ia v rozmez² vlnovĨch d®lek 532 nm aģ 900 nm 

(mŊŚeno po 0,5 nm) pomoc² Beerovy rovnice 5: 

Ὅ  Ὅ ρ Ὡ ȟ   (5) 

kde I0 je transmitance filtru pŚi dan® vlnov® d®lce a A je absorbance zkouman® 

l§tky pŚi t®to vlnov® d®lce. Vġechny experimenty byly provedeny tŚikr§t, 

aby se minimalizovala chyba a vĨslednĨ kvantovĨ vĨtŊģek zkouman® l§tky je prŢmŊrem 

tŊchto tŚ² hodnot. 
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4.2 aŠǌŜƴƝ ƪǾŀƴǘƻǾŞƘƻ ǾȇǘŠȌƪǳ ŦƭǳƻǊŜǎŎŜƴŎŜ 

MŊŚen² kvantov®ho vĨtŊģku fluorescence (ūF) bylo provedeno komparativn² 

metodou za pouģit² nesubstituovan®ho ZnPc ūF (THF) = 0,32 v THF91 pomoc² pŚ²stroje 

AMIN CO Bowman Series 2 luminescence spectrometer. Jak referenļn² vzorek, 

tak vzorek zkouman® l§tky byl excitov§n pŚi konkr®tn² vlnov® d®lce (specifick§ pro 

kaģdou publikovanou pr§ci P1 ï P4). Absorbance pŚi vlnov® d®lce excitace byla pod 

hodnotou 0,015 a absorbance zkouman® l§tky v maximu Q-p§su pod 0,05, aby se 

zamezilo efektu vnitŚn²ho filtru. Hodnoty ūF byly vypoļ²t§ny dle rovnice 6. 

         (6) 

kde F je integrovan§ plocha pod emisn²m spektrem, A je absorbance pŚi vlnov® 

d®lce excitace a n je index lomu rozpouġtŊdla. Indexy R oznaļuj² referenļn² l§tku a S 

oznaļuj² l§tku zkoumanou. Vġechny experimenty byly provedeny tŚikr§t, aby se 

minimalizovala chyba a vĨslednĨ kvantovĨ vĨtŊģek zkouman® l§tky je prŢmŊrem tŊchto 

tŚ² hodnot. 

Dalġ² typy mŊŚen² jsou specifick® pro kaģdou pr§ci a ļten§Ś mŢģe detaily nal®zt 

v publikovanĨch prac²ch, kter® jsou souļ§st² t®to disertaļn² pr§ce jako pŚ²lohy P1 ï P4. 
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5 VĨsledky a diskuze 

BŊhem sv®ho doktorsk®ho studia na KatedŚe farmaceutick® chemie a kontroly 

l®ļiv jsem se zabĨval pŚ²pravou a hodnocen²m fotofyzik§ln²ch vlastnost² Pc a jejich 

azaanalogŢ TPyzPz. Tato pr§ce je komentovanou disertaļn² prac² ke ļtyŚem 

publikovanĨm ļl§nkŢm, na kterĨch jsem uveden jako prvn² autor. Pro snadnou orientaci 

v cel® pr§ci budou tyto publikace oznaļeny jako pŚ²lohy P1 ï P4. D§le jsem spoluautorem 

jednoho patentu92 a jedn® pr§ce, kter§ vznikla z l§tek syntetizovanĨch a studovanĨch jeġtŊ 

bŊhem m® diplomov® pr§ce.93 Protoģe se publikace P1 ï P4 zabĨvaj² dvŊma rŢznĨmi 

t®maty, bude i tato pr§ce ļlenŊna na dvŊ ļ§sti. V prvn² ļ§sti budou komentov§ny dvŊ 

publikovan® pr§ce P1 a P2, kter® se zabĨvaj² studiem struktur§ln²ch vlivŢ na ¼ļinnost 

ICT u N,N-dialkylamino monosubstituovanĨch TPyzPz. T®matem ļ§sti druh® budou dalġ² 

dvŊ publikace P3 a P4, ve kter® bude pops§na pŚ²prava neperifernŊ substituovanĨch Pc 

a studie jejich fotofyzik§ln²ch a acidobazickĨch vlastnost². 

5.1 {ǘǳŘƛŜ ǎǘǊǳƪǘǳǊƴƝŎƘ ǾƭƛǾǻ ƴŀ ŜŦŜƪǘƛǾƛǘǳ ǇǌŜƴƻǎǳ L/¢ u TPyzPz 

Jak bylo naznaļeno v kapitole 3.4.3, u alkylamino substituovanĨch TPyzPz 

doch§z² vlivem pŚ²tomn®ho ICT k vĨrazn®mu potlaļen² fotofyzik§ln²ch parametrŢ 

studovanĨch l§tek ï vymizen² fluorescence a produkce singletov®ho kysl²ku (OFF stav). 

Blokov§n²m ICT, aŠ uģ konkr®tn²m analytem ļi pH prostŚed², lze vġak tyto parametry 

opŊt obnovit (ON stav). Pr§vŊ toto pŚep²n§n² mez² ON a OFF stavem molekuly lze vyuģ²t 

pro senzorick® aplikace. Jelikoģ se jevem ICT u molekul typu TPyzPz nikdo pŚed n§mi 

systematicky nezabĨval, pro vĨvoj citliv®ho senzoru s vĨraznĨm pŚechodem mezi ON 

a OFF stavem bylo nezbytn® naj²t a popsat strukturn² z§konitosti, kter® maj² na tento 

pŚenos n§boje u TPyzPz vĨznamnĨ vliv. V minulĨch letech bylo kolegy v laboratoŚi 

provedeno nŊkolik vĨznamnĨch pozorov§n², na kter® pr§vŊ tato pr§ce navazuje. PŚedeġl® 

pr§ce sledovaly vliv povahy perifern²ho substituentu v ortho poloze makrocyklu 

soused²c²ho se skupinou donorovou a vĨznam elektron-donorovĨch vlastnost² donorov® 

skupiny,94 poļet donorovĨch skupin obsaģenĨch v molekule,4 srovn§n² Pc, Nc a TPyzPz 

a dalġ²ch azaanalogŢ.95 

5.1.1 ±ƭƛǾ ǇŜǊƛŦŜǊƴƝ ǎǳōǎǘƛǘǳŎŜ ƴŀ ǵőƛƴƴƻǎǘ ǇǌŜƴƻǎu ICT u TPyzPz [P1] 

PŚedeġl§ pozorov§n² uk§zala, ģe pro vysokou ¼ļinnost ICT u TPyzPz staļ² 

v molekule obsaģen§ pouze jedna donorov§ skupina se soused²c² terc-butylsulfanylovou 

skupinou v ortho poloze makrocyklu.4 Podle pŚedpokladu, ģe dalġ²m vĨznamnĨm vlivem 
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na ¼ļinnost pŚenosu ICT je elektron-deficitn² charakter TPyzPz makrocyklu, byla 

navrģena s®rie l§tek 1Zn ï 5Zn s rŢznĨmi perifern²mi substituenty s odliġnĨmi 

elektronovĨmi efekty (Obr§zek 16). Prvn²m krokem t®to pr§ce byl pr§vŊ racion§ln² vĨbŊr 

perifern²ch substituentŢ, kter® budou m²t dostateļnŊ rozd²ln® elektronov® efekty, kter® 

pak budou v n§sledn®m mŊŚen² od sebe odliġiteln® a z§roveŔ budou schopny potlaļit 

neģ§douc² agregaci TPyzPz cyklŢ. DŢleģitĨm n§strojem pro jejich vĨbŊr se tak stala 

Hammettova substituentov§ konstanta ůp konkr®tn²ch ļi strukturnŊ podobnĨch 

substituentŢ publikovanĨch v pr§ci Hansche.96 

 

Obr§zek 16. Navrģen® struktury TPyzPz kde M je buŅ 2H nebo Zn. 

Prekurzory pro pŚ²pravu l§tek 1M ï 5M byly pŚipraveny podle obecnĨch postupŢ 

uvedenĨch v teoretick® ļ§sti a to buŅ pomoc² kondenzace pŚ²sluġn®ho diketonu 

s 2,3-diaminomaleonitrilem (DAMN) v kysel®m prostŚed² nebo nukleofiln² substituc² 

pŚ²sluġn®ho nukleofilu s 5,6-dichlorpyrazin-2,3-dikarbonitrilem. KvŢli velmi podobnĨm 

hydrofobn²m vlastnostem prekurzorŢ A (11-14) a B (15) (Obr§zek 17) a n§slednŊ 

i vzniklĨch TPyzPz kongenerŢ po jejich cyklotetramerizaci jsme se rozhodli zvĨġit 

hydrofiln² charakter prekurzoru B (17) nesouc²ho donorovou skupinu zaveden²m 

hydroxyskupiny v podobŊ 4-(2-hydroxyethyl)piperidin-1-ylu u l§tek 3M ï 5M. Naopak 

u TPyzPz 1Zn bylo nutn® zachovat hydrofobn² vlastnosti prekurzoru s donorovou 

N,N-diethylamino skupinou. Tyto rozd²ly hydrofobn²ch vlastnost² prekurzorŢ ļ§steļnŊ 
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pomohly v separaci pomoc² sloupov® chromatografie poģadovan®ho kongeneru AAAB 

s jednou donorovou skupinou. Zaveden² hydroxyskupiny na donorovou skupinu by podle 

naġich pŚedpokladŢ nemŊlo z§sadnŊ ovlivnit fotofyzik§ln² vlastnosti l§tek, protoģe 

je pŚ²liġ vzd§len§ od makrocyklu a nen² s n²m v konjugaci. Pro potvrzen² byla 

ale pŚipravena l§tka 2M se stejnou perifern² substituc² jako l§tka 3M liġ²c² se pouze 

v donorov® ļ§sti molekuly. Pro pŚ²pravu 2M ï 5M se n§m osvŊdļila dŚ²vŊjġ² zkuġenost 

s pŚ²pravou nesymetrickĨch TPyzPz Lindsteadovou metodou pomoc² butanol§tu 

hoŚeļnat®ho jako inici§toru reakce pŚi pouģit² prekurzorŢ A a B v pomŊru 3 : 1. Vznikl® 

hoŚeļnat® komplexy kongenerŢ (AAAA, AAAB, ABAB, AABB, ABBB a BBBB) mŊly 

na silikagelu velmi bl²zk® retenļn² faktory, proto jsme se rozhodli tuto smŊs nechat 

reagovat s p-toluensulfonovou kyselinou, kterou byly pŚipraveny pŚ²sluġn® bezkovov® 

deriv§ty. Ty bylo moģn® sloupcovou chromotografi² od sebe oddŊlit a separovat 

poģadovanĨ AAAB kongener. ZahŚ²v§n²m pŚ²sluġn®ho TPyzPz v pyridinu s Zn(OAc)2 

byly pŚipraveny jejich zineļnat® komplexy, kter® maj² vĨhodn® fotofyzik§ln² vlastnosti 

pro studium ICT. U l§tky 1M tento postup selhal kvŢli velmi n²zk® reaktivitŊ prekurzoru 

10 nesouc²ho v poloh§ch 5 a 6 butoxykarbonylov® skupiny. L§tka 1Zn byla proto 

pŚipravena pomoc² templ§tov®ho efektu kovu zahŚ²v§n²m prekurzorŢ 10 a 15 v bezvod®m 

pyridinu v pŚ²tomnosti Zn(OAc)2 (Obr§zek 17). KvŢli n²zk® vĨtŊģnosti reakce t²mto 

postupem a velmi bl²zkĨm retenļn²ch faktorŢ vzniklĨch kongenerŢ na silikagelu, byl 

poģadovanĨ nesymetrickĨ kongener 1Zn z²sk§n po opakovanĨch sloupcovĨch 

chromatografi²ch ve vĨtŊģku pouze 0,9 %, coģ ale staļilo na dalġ² studium jeho vlastnost². 

Pro porovn§n² fotofyzik§ln²ch parametrŢ byly pŚipraveny symetrick® TPyzPz 6Zn, 7Zn, 

8Zn a 9Zn, kter® neobsahuj² donorovou skupinu a nemaj² tak sv® vlastnosti ovlivnŊny 

ICT (Obr§zek 16). 
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Obr§zek 17. SyntetickĨ postup pro pŚ²pravu 1Zn ï 5Zn za podm²nek: (i) a) Mg(BuO)2, butanol, reflux, 7 h; 

b) TsOH, THF, rt, 1 h; (ii) Zn(OAc)2, pyridin, reflux, 1 h; (iii) 2-(piperidin-4-yl)ethan-1-ol, K2CO3, DMSO, rt. 

Protoģe tato pr§ce je zamŊŚen§ zejm®na na ovlivnŊn² elektrondeficitn²ho 

charakteru TPyzPz j§dra, jehoģ prostŚednictv²m ovlivŔujeme ¼ļinnost pŚenosu n§boje 

ICT, jsou jejich elektrochemick® parametry resp. prvn² pŢlvlnov® redukļn² potenci§ly 

dŢleģitou charakteristikou. Z namŊŚenĨch hodnot je patrn®, ģe hodnota prvn²ho 

pŢlvlnov®ho redukļn²ho potenci§lu (Ered
1), kter§ ud§v§ m²ru ochoty makrocyklick®ho 

j§dra pŚijmout elektron je pŚ²mo z§visl§ na HammettovŊ substituentov® konstantŊ 

ůp perifern²ho substituentu (Obr§zek 18, Tabulka 1). Nejv²ce elektrondeficitn² charakter 

makrocyklu byl pozorov§n u l§tky 1Zn s butoxykarbonylovĨmi skupinami 

s nejmohutnŊjġ²m elektron-odtahuj²c²m efektem. Naopak u molekuly 5Zn s perifern² 

substituc² butoxy skupinami s elektron-donorovĨm efektem byl mŊŚen²m potvrzen 

nejmenġ² elektrondeficitn² charakter makrocyklick®ho j§dra. Stejn® z§vislosti jsme 

pozorovali i pro odpov²daj²c² symetrick® molekuly. NamŊŚen® hodnoty jsou uveden® 

v Tabulce 1. Za zm²nku tak® stoj², ģe podle naġich pŚedpokladŢ zaveden² hydroxylov® 

skupiny do 3Zn vĨznamnŊ neovlivnilo elektrochemickou povahu v porovn§n² s l§tkou 

2Zn. 
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Tabulka 1. Elektrochemick® vlastnosti pŚipravenĨch l§tek v THF[a] . 

L§tka ůp
[b] Eox (V) Ered

1 (V) Ered
2 (V) 

1Zn[c] 0,45 (COOEt) 1,50 -0,33 -0,69 

2Zn 0,07 (SCHMe2) 1,03 -0,79 -1,21 

3Zn 0,07 (SCHMe2) 1,02 -0,77 -1,19 

4Zn -0,17 (CH2CMe3) 1,09 -0,78 -1,18 

5Zn -0,32 (OBu) 0,67 -0,83 -1,28 

6Zn[d] 0,45 (COOEt) 1,40 -0,34 -0,60 

7Zn 0,07 (SCHMe2) 1,10 -0,78 -1,08 

8Zn -0,17 (CH2CMe3) 1,14 -0,88 -1,18 

9Zn -0,32 (OBu) 0,68 -0,96 -1,30 
[a]Potenci§ly Ered

, a Eox jsou vyj§dŚeny jako E1/2
 (v V vs. SCE) s Fc/Fc+ jako vnitŚn²m standardem. [b]Hodnota 

Hammettovy substituentov® konstanty ůp pro strukturnŊ nejbliģġ² substituent. [c]Ered
3 (V) =˵1,48. [d] Ered

3 (V) =-1,29. 

 

Obr§zek 18. Korelace hodnot Ered
1 studovanĨch l§tek s hodnotami Hammetovy substituentov® konstanty 

perifern²ho substituentu sp. Modr® kruhy reprezentuj² l§tky 1Zn ï 5Zn s donorovou skupinou a ļerven® troj¼heln²ky 

symetrick® 6Zn, 7Zn, 8Zn a 9Zn bez donorov® skupiny. 

Protoģe je pŚenos n§boje kompetitivn²m dŊjem k fluorescenci a mezisyst®mov®mu 

pŚechodu, mŢģe bĨt stanoven² kvantov®ho vĨtŊģku singletov®ho kysl²ku (FD) 

a fluorescence (FF) vŊrohodnĨm ukazatelem mohutnosti prob²haj²c²ho ICT. 

Fluorescence i mezisyst®movĨ pŚechod molekuly do tripletov®ho stavu jsou totiģ dva 

hlavn² zh§ġec² mechanizmy excitovan®ho singletov®ho stavu. SamozŚejmŊ 

za pŚedpokladu, ģe nedoch§z² k agregaci molekul, kter§ v naġich studi²ch d²ky objemnĨm 

substituentŢm nebyla pozorov§na. Z dostupn® literatury v²me, ģe tripletovĨ stav 

zineļnatĨch komplexŢ Pc a jejich analogŢ v organickĨch rozpouġtŊdlech nasycenĨch 

kysl²kem je zh§ġen okoln²mi molekulami kysl²ku takŚka se 100% efektivitou a proto 

namŊŚen§ hodnota FD velmi ¼zce koreluje s kvantovĨm vĨtŊģkem mezisyst®mov®mu 

pŚechodu.97-98 Souļet FD a FF n§m tak poskytuje spolehliv® informace o mohutnosti 

prob²haj²c²ho ICT. 
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Hodnoty FF u symetrickĨch 6Zn, 7Zn, 8Zn a 9Zn dosahovaly pŚibliģnŊ stejn® 

hodnoty 0,3, coģ je pro zineļnat® komplexy molekul tohoto typu obvykl®.99 Naopak 

hodnoty FF u l§tek 1Zn ï 5Zn byly o nŊkolik Ś§dŢ niģġ² kvŢli prob²haj²c²mu ICT, pŚiļemģ 

nejniģġ² intenzita fluorescence byla pozorov§na pro l§tku 1Zn (FF = 0,001) a nejvyġġ² 

pro 5Zn (FF = 0,06), coģ potvrzuje korelaci s hodnotami HammettovĨch 

substituentovĨch konstant ůp perifern²ch substituentŢ. Podobn§ z§vislost byla pozorov§na 

u FD, kde se hodnoty pohybovaly od FD = 0,02 pro 1Zn aģ po FD = 0,31 pro 5Zn 

(Tabulka 2). Pro symetrick® 6Zn, 7Zn, 8Zn a 9Zn byly namŊŚeny hodnoty pŚesahuj²c² 

0,5, coģ jsou hodnoty, kter® jsou v literatuŚe pro tento typ molekul obvykle uv§dŊny.100 

 

Obr§zek 19. a) souļet FD a FF pro l§tky 1Zn ï 9Zn. PlnĨ sloupec = FF , pr§zdnĨ sloupec = FD . b) z§vislost 

souļtu FD a FF pro l§tky 1Zn ï 5Zn na HammettovŊ substituentov® konstantŊ ůp perifern²ch substituentŢ. 

I pŚes drobn® variace mezi hodnotami FD a FF zpŢsoben® vlivem perifern²ch 

substituentŢ, jejich souļet zŢst§val u symetrickĨch l§tek prakticky konstantn² (Obr. 19a). 

U l§tek obsahuj²c²ch donorov® centrum byl pozorov§n vĨraznĨ pokles v souļtu tŊchto 

hodnot jako dŢsledek prob²haj²c²ho ICT. Intenzita ICT tak® velmi dobŚe korelovala 

s HammettovĨmi substituentovĨmi konstantami ůp (Obr. 19b). 
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Tabulka 2. Fotofyzik§ln² vlastnosti pŚipravenĨch l§tek 1Zn ï 9Zn v THF a DMSO[a] . 

L§tka ůp FF
[b] Fȹ[b] FF + Fȹ 

FF 

(DMSO) 

FF(max) 

(DMSO + H+)[c] 

zvĨġen² FF 

(DMSO)[d] 

1Zn 0,45 (COOEt) 0,001 0,02 0,02 0,001 0,089 89 

2Zn 0,07 (SCHMe2) 0,02 0,19 0,21 0,001 0,01 10 

3Zn 0,07 (SCHMe2) 0,04 0,22 0,25 0,002 0,01 5 

4Zn 
-0,17 

(CH2CMe3) 
0,02 0,19 0,21 0,001 0,01 10 

5Zn -0,32 (OBu) 0,06 0,31 0,37 0,002 0,006 3 

6Zn 0,45 (COOEt) 0,27 0,55 0,82 0,17   

7Zn 0,07 (SCHMe2) 0,32 0,51 0,83 0,15   

8Zn 
-0,17 

(CH2CMe3) 
0,29 0,54 0,83 0,22   

9Zn -0,32 (OBu) 0,32 0,53 0,85 0,22   
aKvantovĨ vĨtŊģek fluorescence (ūF), kvantovĨ vĨtŊģek singletov®ho kysl²ku (ūȹ). Data byla stanoven§ v THF 

pokud nen² vyznaļeno jinak. bHodnoty stanoven® ze tŚ² na sobŊ nez§vislĨch mŊŚen²ch s chybou Ñ15 %. cMaximum 

hodnot ūF pŚi protonizaci l§tek pomoc² H2SO4. dVypoļ²t§no pomoc²: ūF(max)/ūF (v DMSO). 

Jak bylo naznaļeno vĨġe, proces ICT mŢģe bĨt protonizac² donorov®ho centra 

blokov§n, coģ vede k obnoven² fotofyzik§ln²ch parametrŢ.4, 101 Roztoky pŚipravenĨch 

molekul 1Zn ï 5Zn a symetrickĨch l§tek bez donorov®ho centra 6Zn, 7Zn, 8Zn a 9Zn 

byly proto titrov§ny v DMSO roztokem kyseliny s²rov® a sledovali jsme n§rŢst 

fluorescence. Zde je tŚeba zm²nit, ģe kromŊ terci§ln²ho aminu obsaģen®ho v donorov® 

ļ§sti molekuly mŢģou bĨt pŚi vyġġ²ch koncentrac²ch kyseliny s²rov® protonizov§ny 

i azomethinov® atomy dus²ku makrocyklu, coģ vede k poklesu fluorescence.4, 102 Titrace 

byla nejdŚ²ve zkoum§na na molekul§ch bez donorov®ho centra, kde byl pokles FF 

pozorov§n ve vġech pŚ²padech. Mnoģstv² H2SO4 ve zkouman®m roztoku 

(vyj§dŚeno v % v/v), kter® staļilo pro protonizaci azomethinov®ho atomu dus²ku se 

pro jednotliv® l§tky liġilo v z§vislosti na bazicitŊ tohoto dus²ku. Tato bazicita opŊt ¼zce 

souvisela s elektronovĨmi vlastnostmi  perifern²ch substituentŢ. Nejv²ce bazickĨ 

charakter azomethinov®ho dus²ku byl pozorov§n u l§tky 9Zn s butoxy skupinami 

a postupnŊ klesala v ŚadŊ 9Zn > 7Zn Ḑ 8Zn > 6Zn. Titrace l§tek 1Zn ï 5Zn mŊla 

charakteristickĨ dvouf§zovĨ charakter (Obr§zek 20). V prvn² f§zi doch§z² pouze 

k protonizaci donorov®ho centra a blokov§n² ICT, coģ mŊlo za n§sledek zvĨġen² FF. PŚi 

vyġġ²ch koncentrac²ch vġak doch§zelo k protonizaci i azomethinovĨch atomŢ dus²ku a 

sn²ģen² FF. Dosaģen² tohoto bodu korelovalo s pŚedeġlĨmi titracemi molekul bez 

donorov®ho centra. U 5Zn s nejv²ce bazickĨm makrocyklem doġlo k poklesu FF pŚibliģnŊ 

pŚi 13% H2SO4 v DMSO (v/v), pŚiļemģ pŚed dosaģen²m t®to koncentrace doġlo k n§rŢstu 

FF na trojn§sobek pŢvodn²ch hodnot. Naopak u nejm®nŊ bazick®ho makrocyklu 1Zn 

doch§zelo ke sn²ģen² FF aģ pŚi obsahu 33% H2SO4 v DMSO (v/v), coģ vedlo k t®mŊŚ 
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¼pln®mu blokov§n² donorov®ho centra a n§rŢstu fluorescence na devades§tin§sobek 

pŢvodn²ch hodnot (Obr§zek 20).  

 

Obr§zek 20. ZmŊny normalizovanĨch hodnot FF studovanĨch l§tek (1 mM) v DMSO po pŚid§n² H2SO4. a) 

6Zn (ļtverec, ļerven§ pŚeruġovan§ ļ§ra), 7Zn (troj¼heln²k, oranģov§ pŚeruġovan§ ļ§ra), 8Zn (hvŊzda, zelen§ 

pŚeruġovan§ ļ§ra), 9Zn (teļka, fialov§ pŚeruġovan§ ļ§ra). b) 1Zn (ļtverec, ļerven§ ļ§ra), 2Zn (krouģek, modr§ ļ§ra), 

3Zn (troj¼heln²k, oranģov§ ļ§ra), 4Zn (hvŊzda, zelen§ ļ§ra), 5Zn (teļka, fialov§ ļ§ra). 

VĨsledky z²skan® z elektrochemickĨch a fotofyzik§ln²ch mŊŚen²ch jednoznaļnŊ 

potvrdily, ģe na mohutnost prob²haj²c²ho ICT u TPyzPz m§ vĨznamnĨ vliv elektron 

deficitn² charakter makrocyklu (tj. akceptoru elektronŢ pŚi ICT), kterĨ mŢģeme vĨraznŊ 

ovlivnit perifern²mi substituenty. Mohutnost ICT se d§ z§roveŔ pomŊrnŊ dobŚe 

predikovat za pouģit² HammettovĨch substituentovĨch konstant ůp. SouļasnŊ bylo 

pozorov§no, ģe elektronov® vlastnosti perifern²ch substituentŢ vĨraznŊ ovlivŔuj² 

i bazicitu azomethinovĨch atomŢ dus²ku a jejich protonizace vede ke sniģov§n² 

fluorescence. 

5.1.2 ±ƭƛǾ ŘŞƭƪȅ ǎǇƻƧƻǾŀŎƝƘƻ ǌŜǘŠȊŎŜ ƳŜȊƛ ŀƪŎŜǇǘƻǊŜƳ ŀ ŘƻƴƻǊŜƳ ŜƭŜƪǘǊƻƴǻ 

na mohutnost ICT [P2] 

Posledn²m ļl§nkem systematick® studie strukturn²ch vlivŢ u TPyzPz 

na mohutnost pŚenosu ICT se stala studie vlivu d®lky spojovac² ŚetŊzce mezi donorem 

a akceptorem elektronŢ, kterĨ pŚedstavuje pr§vŊ TPyzPz makrocyklus. SouļasnŊ jsme se 

rozhodli vyuģ²t poznatku z pŚedeġl® studie, ģe protonizace na stranŊ azomethinovĨch 

atomŢ dus²kŢ vede k vĨrazn®mu sn²ģen² fluorescence a naopak blokov§n² donoru 

protonizac² k potlaļen² ICT a obnovŊ fluorescence (Obr§zek 21). Tyto k sobŊ 

kompetitivn² efekty protonizace na dvou rŢznĨch stran§ch TPyzPz jsme vyuģili k vĨvoji 

specifickĨch pH senzorŢ pro urļit® rozmez² hodnot pH funguj²c²ch na principu 

OFF-ON-OFF pŚep²n§n². Do dneġn² doby byly publikov§ny pouze dva pŚ²klady 
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indik§torŢ pH, kter® emituj² v ļerven® oblasti spektra a pracuj² na principu OFF-ON-OFF. 

Prvn² z nich, publikovanĨ Topalem, je zaloģenĨ na principu protonizace a deprotonizace 

imidazolov®ho cyklu, kterĨ je souļ§st² Pc cyklu, ale vyznaļuje se fluorescenļn²m 

ON stavem ve velmi ġirok®m rozmez² pH (4,0 ï 15,0) v DMSO.103 DruhĨ z indik§torŢ 

s rozpozn§vac² skupinou na b§zi fenolu byl vyvinut v naġ² laboratoŚi a je vhodnĨ pouze 

pro silnŊ bazick® prostŚed² a vyuģ²v§ tak® jinĨ mechanizmus zh§ġen².89 

 

Obr§zek 21. Princip vyvinutĨch pH indik§torŢ pracuj²c² na principu OFF-ON-OFF (pŚevzato z CIDLINA, 

A.; MILETIN, M.; FATHI -RASEKH, M.; NEMYKIN, V.; ZIMCIK, P.; NOVAKOVA, V. OFF-ON-OFF 

Red-Emitting Fluorescent Indicators for a Narrow pH Window. Chem. ï Eur. J., 2017, 23, 8, 1795-1804). 

V t®to pr§ci byla navrģena s®rie l§tek TPyzPz 10Zn ï 13Zn s rŢznŊ dlouhĨm 

konjugovanĨm ŚetŊzcem, kterĨ je spojovac²m ļl§nkem mezi makrocyklem (akceptorem 

elektronŢ) a N,N-dimethylamino skupinou (donorem elektronŢ). L§tka 14Zn 

s N,N-dimethylaminoethylsulfanylovou skupinou byla zahrnuta do hodnocen² pro 

porovn§n² procesŢ ICT a PET. L§tky 15Zn a 16Zn, kter® ve sv® molekule neobsahuj² 

donorovou skupinu, byly pŚipraveny a zaŚazeny do studie jako kontroln² l§tky bez 

moģnosti zh§ġen² excitovanĨch stavŢ pŚenosem ICT (Obr§zek 22). Perifern² 

terc-butylsulfanylov® skupiny byly vybr§ny z dŢvodu efektivn²ho potlaļen² tvorby 

H-agreg§tŢ v rozpouġtŊdlech a pro dobr® elektronov® efekty. Ty sice nejsou dle studie 

diskutovan® v pŚedchoz² kapitole zcela ide§ln² pro zajiġtŊn² nejlepġ²ho elektrondeficitn²ho 

charakteru makrocyklu, ale vhodnŊjġ² butoxykarbonylov® substituenty byly velmi 

komplikovan® z hlediska syntetick®ho a separaļn²ho a tak® vĨtŊģky poģadovanĨch 

kongenerŢ byly velmi mal®. ChelatovanĨ centr§ln² zineļnatĨ kationt zajistil optim§ln² 

fotofyzik§ln² parametry zkoumanĨch l§tek a byl stabiln² i v kysel®m prostŚed².49 

http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/chem.201605517/abstract;jsessionid=1D62803409E8D6F0325905AE05BD854F.f01t03?systemMessage=Wiley+Online+Library+will+be+unavailable+on+Saturday+17th+December+2016+at+09%3A00+GMT%2F+04%3A00+EST%2F+17%3A00+SGT+for+4hrs+due+to+essential+maintenance.Apologies+for+the+inconvenience
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/chem.201605517/abstract;jsessionid=1D62803409E8D6F0325905AE05BD854F.f01t03?systemMessage=Wiley+Online+Library+will+be+unavailable+on+Saturday+17th+December+2016+at+09%3A00+GMT%2F+04%3A00+EST%2F+17%3A00+SGT+for+4hrs+due+to+essential+maintenance.Apologies+for+the+inconvenience


41 

 

 

Obr§zek 22. Navrģen® struktury l§tek 10Zn ï 16Zn. 

V t®to pr§ci bylo vyuģito nŊkolik typŢ syntetickĨch postupŢ k z²sk§n² 

poģadovanĨch prekurzorŢ (Obr§zek 23). Prekurzory 28 a 29 a byly pŚipraveny 

jednoduchou nukleofiln² substituc² pŚ²sluġn®ho deriv§tu pyrazin-2,3-dikarbonitrilu 

s pŚ²sluġnĨm thiol§tem obecnĨm postupem zm²nŊnĨm v Teoretick®m ¼vodu v kapitole 

PŚ²prava prekurzorŢ. Halogen substituovan® prekurzory 22 a 23 se staly spoleļnŊ 

s deriv§ty kyseliny boronov® 17 ï 19 vĨchoz²mi l§tkami pro palladiem katalyzovanou 

Suzuki - Miyaura couplingovou reakci, ļ²mģ vznikly prekurzory 24 ï 27. Prekurzor 22 

byl pŚipraven kondenzac² pŚ²sluġn®ho a-diketonu a DAMN v kysel®m prostŚed² kyseliny 

octov® podle dŚ²ve publikovan®ho postupu.104 PodobnĨm zpŢsobem vznikl prekurzor 23 

po pŚedchoz² parci§ln² oxidaci 4-jodacetofenonu pomoc² oxidu seleniļit®ho 

na odpov²daj²c² a-diketon. Pinakol boron§ty 17 ï 19 byly pŚipraveny podle dŚ²ve 

publikovanĨch postupŢ.105-106 
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Obr§zek 23. Syntetick® postupy pro pŚ²pravu vĨchoz²ch prekurzorŢ. Podm²nky reakce: i) Pd(dppf)Cl2 (0.05 

ekv.), K2CO3 (2 ekv.), THF/H2O (4:1) (v/v), 7 h, 80 ÁC, Ar atm.. ii) SeO2, dioxan/H2O (2:1) (v/v), reflux, 12 h. iii) 

DAMN, AcOH, 3 h, reflux. iv) Pd(PPh3)2Cl2 (0.05 ekv.), K2CO3 (2 ekv.), THF/H2O (4:1) (v/v), 7 h, 80 ÁC. v) 

hydrochlorid 2-(dimethylamino)ethanthiolu, K2CO3, DMSO, 30 min, rt. vi) 2-methylpropan-2-thiol, NaOH, THF, 15 

min, rt. 

Podm²nky cross-couplingov® Suzuki-Miyaura reakce pro pŚ²pravu prekurzorŢ 24 

ï 27 jsou sumarizov§ny v Tabulce 3. Reakce l§tky 22 a pinakol boron§tu 17 prob²hala 

pouze za pouģit² palladiov®ho katalyz§toru s dvojvaznĨm ligandem (Pd(dppf)Cl2) a to pŚi 

vĨtŊģku 59 %. PŚi pouģit² katalyz§toru s jednovaznĨm ligandem (Pd(PPh3)2Cl2) reakce 

neprob²hala. Podobn® pozorov§n² jiģ dŚ²ve popsal McKill op pŚi reakci 2-chlorpyrazinu 

a pŚ²sluġn®ho deriv§tu kyseliny boronov®.107 Na druhou stranu pŚi pouģit² katalyz§toru 

Pd(PPh3)2Cl2 byla vĨtŊģnost reakc² pŚi synt®ze l§tek 24 ï 27 ve vġech pŚ²padech vyġġ² 

v porovn§n² s reakcemi, kde byl pouģit Pd(PPh3)2Cl2. 

  














































































