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Abstrakt

Prispevok je venovany chémii heterocyklickych zlucenin
a ich derivatom. V poslednych rokoch je v popredi zauj-
mu najma skupina derivatov indolu, vyskytujuca sa v zele-
nych rastlinach ¢elade kapustovitych, kvoli ich dolezitej
ochrannej ulohe a protirakovinovej aktivite. Autor ponu-
ka rozbor aktivit indolovych fytoalexinov v zavislosti
od ich Struktury. Ide o unikatne spojenie indolového kru-
hu s postrannym retazcom alebo heterocyklom obsahuju-
cim atomy dusika a siry.

Klucové slova: heterocyklické zluceniny - indolové
fytoalexiny - kapustovité rastliny (Cruciferae) - protira-
kovinova aktivita

Abstract

This report deals with chemistry of heterocyclic com-
pounds and their derivates. In the last years interest con-
centrates mainly on groups of derivates of indol, which
are in the green plants of the family Cruciferous because
of their important protective function and anticancer
activity. Author shows (offers) analyses of activities in-
dol fytoalexin in dependence of their structure. It is a
unique union of an indol circle with a side chain or a he-
terocycle containing atoms of nitrogen and sulphure.
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Uvod - charakteristika problematiky

V poslednych desatrociach prekonala organicka ché-
mia burlivy rozvoj, nevidany v mnohych vedeckych disci-
plinach. Nové mozZnosti syntézy, ale najmi izolacie
a identifikacie organickych latok, priniesli doslova ex-
ploziu rozsahu aj dosahu organickej chémie a zaroven
prehibili poznatky jednak z oblasti reakénych mechaniz-
mov, jednak v Struktuire zlucenin. Obrovsky rozsah poz-
natkov i experimentalnej prace v styénych oblastiach
s dalsimi vednymi odbormi vedu, prirodzene, k rozdele-
niu organickej chémie na charakteristické pomerne sa-
mostatné Casti. Takouto Castou je i chémia heterocyklic-
kych zlacenin, ktora rozsahom publikovanych vedec-
kych prac v sucasnosti patri medzi najprudsie sa rozvija-
juce oblasti organickej chémie (Gilchrist et al., 1992).

Impulz na rozvoj chémie heterocyklickych zlucenin
prichadza z oblasti Zivych organizmov, kde sa naslo
mnoho typov heterocyklickych zlucenin s vyznamnymi
vlastnostami. NavySe sa ukazuje, Ze heterocyklické zlu-
Ceniny ako biokatalyzatory, zohravaju vyznamnu ulohu
pri Zivotnych dejoch rastlin i Zivo¢ichov.

Rovnako dolezity je i fakt, Ze v oblasti praktickej
aplikacie rastie vyznam uvedenych zlucenin, ¢i uz ide
o latky biologicky aktivne (lieciva, biostimulatory), alebo

farbiva, detergenty, vybus-niny,
\ makromolekulové latky a dalSie.

Z tejto skupiny heterocyklov maju
N velky vyznam mnohé prirodné
| derivaty indolu (obr.1).
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Obr. 2 Tryptofin

K nim patri esencialna aminokyselina tryptofan (obr.2),
z ktorej vznikaju v Zivych organizmoch hormony seroto-
nin a melatonin, dalej indolové alkaloidy (rezerpin) pou-
Zivané v medicine, latky stimulujuce rast rastlin (kyselina
3- indolyloctova) (obr.3), farbiva (indigo) (obr.4) a mno-
hé iné (Gilchrist et al., 1992).
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Obr. 4 Indigo

Indolové fytoalexiny produkované rastlinami celade
kapustovité (Cruciferae) maju vyznamnua ulohu pri ob-
rane rastlin pred vonkajSimi fytopatogennymi vplyvmi
a niektoré vykazuju antifungalnu, kanceroprotektivnu
a protinadorovu ucinnost (Pedras et al., 2003).

Sucasny stav problematiky

Fytoalexiny su antimikrobialne, sekundarne, nizko-
molekulové metabolity produkované rastlinami "de no-
vo" ako vysledok fyzikalneho (UV svetlo), chemického
(Cu(l,) alebo biologického stresu (Pseudomonas cicho-
rii). Ich nazov je odvodeny z gréckych slov phyton - rastli-
na a alexin - branit. Od izolacie prvého fytoalexinu, pisa-
tinu, z hrachu (Pisum sativum) v roku 1960 bolo izolo-
vanych a chemicky charakterizovanych viac ako 300 fyto-
alexinov z roznych druhov rastlin. Pojem fytoalexin ako
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prvy pouzil nemecky botanik Karl Otto Miiller v roku
1940.

Zaujimavu skupinu prirodnych latok tvoria fyto-
alexiny izolované z rastlin celade Krizokveté - Kapus-
tovité (Cruciferae), ktoré su rozsirené po celom svete
a niektoré z nich maju vel'ky hospodarsky vyznam. Tie
obsahuju vo svojej Strukture medzi prirodnymi latkami
unikatne spojenie indolového jadra s postrannym re-
tazcom alebo heterocyklom, obsahujicim atémy dusika
a siry. NajCastejSie je postranny retazec naviazany cez -
CH,- skupinu do polohy 3 indolového jadra. Heterocyk-
lus moze byt k indolovému jadru prikondenzovany, pri-
pojeny cez spiroatom alebo pripojeny jednoduchou
vazbou.

Brasinin, 1-metoxybrasinin a cyklobrasinin boli prvy-
mi indolovymi fytoalexinmi izolovanymi v roku 1986
z ¢inskej kapusty (Brassica campestris L. ssp. pekinen-
sis) po infikovani baktériou Pseudomonas cichorii.

Produkciu tychto latok vyvolava aj UV Ziarenie a in-
fikovanie baktériou Ervinia carotovora. Odvtedy bolo
izolovanych z roznych kapustovitych rastlin 30 zlucenin,
ktoré boli zaradené medzi indolové fytoalexiny. Niektoré
z nich su produkované viac ako jednym druhom rastlin
a moOZu byt elicitované viacerymi patogénmi resp. abio-
tickymi faktormi.

Je zaujimavé, Ze kapustovité rastliny su jedinymi rast-
linami, ktoré produkuju zluCeniny obsahujuce ditiokar-
bamatovua skupinu {-NH-CS-SR}, ked'Ze niektoré vyznam-
né pesticidy a herbicidy su ditiokarbamaty.

Celad Krizokveté (Kapustovité, Cruciferae) zahfiia
také hospodarsky vyznamné olejniny a koreniny, ako su
repka olejna a hor€ica. Patri sem aj mnoho zelenin kaz-
dodennej potreby ako red’kovka, kalerab, brokolica, kar-
fiol, ruzickovy kel, repa, rozne druhy kapusty. Repka olej-
na je tretim najvacsim zdrojom jedlého rastlinného oleja.
Izolacia indolovych fytoalexinov z tychto rastlin je kom-
plikovana a poskytuje len malé mnozstva tychto latok,
preto je potrebné Studovat syntézu tychto zlucenin a ich
analdgov a umoznit tak skimanie ich biologickej aktivity.

Biologické studie odhalili, Ze okrem antifungalnej
ucinnosti sa niektoré z indolovych fytoalexinov vy-znacu-
ju aj kanceroprotektivnou a protinadorovou ucinnostou
(Mezenceyv, et al., 2003). Napriklad cyklobrasi-nin a bras-
inin vykazuju kanceroprotektivnu uc¢innost proti DMBA
(7,12-dimetylbenzantracén) vyvolanym porucham mliec-
nej zlazy u mysi a protinadorovu aktivitu vo¢i nadorovej
bunkovej linii L1210 (leukémia u mysi). Mnoho studii
predpoklada, zZe kapustovita zelenina chrani proti rako-
vine zmenou metabolizmu karcinogénov, a preto sa od-
poruca jej Casta konzumacia.

Ako je uvedené v predchadzajucich riadkoch, pos-
tranny retazec resp. heterocyklus je k indolovému jadru
najcastejSie pripojeny cez -CH,- skupinu. Ale v pripade
metoxybraseninu B je postranny refazec pripojeny
cez karbonylovu (C=0) skupinu. Cyklobrasinon v pri-
kondenzovanom kruhu obsahuje karbonylovu skupinu

v polohe 3, s ohladom na indolovy kruh.

Pritomnost 1-metoxybraseninu B bola dokazana v ka-
puste (Brassica oleracea var. Capitata) po infikovani bak-
tériou Pseudomonas cichorii v roku 1991 a vykazuje sla-
bu antifungalnu aktivitu vo¢i hube Bipolaris leersiae. Je-
ho syntéza nebola dosial opisana v literature.

Cyklobrasinén bol izolovany z kalerabu (Brassica
olarecea var. Gongylodes) po elicitacii UV svetlom alebo
chloridom mednatym a vykazuje aktivitu voCi baktérii
Cladosporium cucumerium. Jeho syntéza bola opisana
v Siestich krokoch s celkovou vytaznostou 12%.

Dalsim fytoalexinom, ktory v polohe 3 indolového ja-
dra obsahuje karbonylovu skupinu (C=0) je metyl-1-me-
toxyindol-3-karboxylat. Bol objaveny ako prvy z dvoch fy-
toalexinov z rastlin ¢elade Kapustovité, ktory neobsahuje
siru, bol izolovany z Wasabi (Wasabi japonica) a pred-
poklada sa, Ze jeho pritomnost v tejto rastline spdsobuje
jej rezistenciu proti chrastovitosti, sposobenej hubou
Phoma lingam.

Medzi indolové fytoalexiny, ktoré obsahuju aldehy-
dicku skupinu (-CH=0O) v polohe 3 indolového jadra
patria aj brasicanal B, brasicanal B, brasicanal C.

Zaver

Ludsky organizmus obklopuje vonkajSie prostredie,
s ktorym je neoddelitel'ne spity a je od neho zavisly. Ob-
klopuje nas vela prirodnych latok a u mnohych doteraz
nepozname ich ucinok na Iudsky organizmus. Podla naj-
novSich vyskumov a experimentalnych prac mnohé
z tychto latok mozu byt potencialnymi lieCivami. Boli do-
kazané predovSetkym v rastlinnych organizmoch, aj ked’
len v malych mnozZstvach. Ich izolacia je zatial ¢asovo,
technicky a Casto aj finan¢ne vel'mi naro¢na. Preto je po-
trebné venovat maximalnu pozornost Stidiu a metédam
syntézy tychto latok, aby boli pristupné v dostato¢nych
mnoZstvach pre biologicky screening, ale aj dalSie medi-
cinske vyuzitie.
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