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Aminoxiily, ich chemick6 a biologick6 vlastnosti

J. SuBfK, 1-. SuBfKo\--i

l. IJvocl

Aminoxidy sri oxidadn6 produkty ter"ci{rnych aminov, obsahujrice silne polari-
zovantt N-O vazbu. Ako novti, skupina chernick;ich zlfrdenin boii objaven6
iba koncom minul6ho storodia (l). M6Zu mat r6znu Xtr:uktrirtr. M6Zu bvt aro-
rnatick6, heterocyklick6, alicyklick6, alifatick6 a poclobne (2, 3).

Aminoxidy sa vyskytujri v mikroorganizmoch, rastlind,ch i v Zivoiichoch.
Popri farmakoiogicky aktivnvch aminoxicloch prirodzen6ho p6vodu sa mnoh6
in6 pripravili synteticky (2,3, 4).

Intenzivnej3i zdujem o arninoxidy nastal aZ po clruhej srretovej vojne. D6-
vodov bolo niekolko. Naprieli ich priroclzen6rnri vy'skytu v tele rastlin a iivo-
iichov metabolizmus a funkcia t;ichto ld,tok bola neznilma. Aminoxidy sa
na5li ako intermedirity metabolizmu viacerych lieiiv. \r niektorych pripacloch
akbivita aminoxidov bola vySSia ako u im odpovedajricich terciiirnych aminor-.
Ifedzi aminoxidmi sa na5li l6,tky zaraditeln6 k alkaloiclom, chemoterapeutik6rn,
antibiotikri,m, psychotropnym liedivtlm, karcinog6nnym alebo kalcinostatic-
kj-m l6tkam (3, 5). Popri farmakologickych a toxikologick"fch vlastnostiz.,clr
maj'Jr mnoh6 aminoxidy aj vjrazmi antimikr6bnu aktivitu. Niehtor6 boli
zaveden6 i do praxe, in6 podnietili pripravu clallich tler:iviitov, najrnei zo sliu-
piny aromatickl;ich aminoxidov (3).

V referd,te podri,vame prehlad o met6dach chemiciiej priplavv aminoxiclor-
spolu s ichfyztk6,lno-chemick;fmi a biologickyni vlastnostarni. Z6,ver prehlacln
je venovanf antimikr6bnej aktivite, sp6sobu ridinku tr toxicite niektoli-ch cleli-
vd,tov povrchovo aktivnych -lfl-alkyl aminoxido'r.

2. Chemickrt priprava aminoxidov

Aminoxidy moZno pripravit z nasledovnych sp6sobor-(6):
f. Akyli,ciou hydroxylaminu alkyljodidmi.
2. Oxidri,ciou tercid,rnych aminov.
Alkyl{,cia hydroxylaminu alkyljodidmi patri meclzi jednoznai'n6 laborat6rne
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-'i';,3j-,r', rii;rt'rlr-'r'.," trl{itrloltt^ !lir:''-r1 .i- r'ii,i'i;' riir, Li t-illilt.i- i'-.i,!. ll O lli:bc ir .'{.
'i'.i },;. i-iriiii iro,i;''rrtir ciiP6!o,,-il,o ni()11){--i.}iu je ,i.:;li i-) (:1. -l ). \' rL;irlitrllosli tr:t

:-!i1i; ,r,,;-.''',-.li Lrotlnr'lti- i'r',:,sie. ;.{}+ l} 1,rlr: t irrrttr-lairriro:;iil l riio:l.rri' {::l)
: i:.i.i,-, .'.Li.i i),'e l-urli.t-iytiri:;'jrl,ii,-{-o-ri''l .iir--Z r. ii;rts:irr' (12).
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alio aj cirernicli6 vlastnost'i a,ininoxido\'. Arninoxidy sir polh,rne zlirieniny
s pomerne vysoliim bodom topenia. Sfr velrni md,lo prchav6, mierne rozprlstn6
r- lipidickych rozprl5t'adk{,ch a cloble rozpustn6 vo vocle, s tendenciou tvorit
li-vclr6ty. Sd v1'soko hvgroskcpickd, prii'om trito r-lastnost iilesri so vzrastrrjircotr
diZkou uhlikov6ho reta,zca postrann6ho alkylu. Amlnoxiclv sir menej baziclrl
rrl<o irn odpovedajrice telcid,rne aminy. Hodnota pI(,1 trimetylaminoxidu je
-1,65, zatialdo plil trimetvlaminu je podstatne vr.ii3ia 9,74 (23). V zdvislosti
na pH aminoxidy vo voclnVch roztol<och v5.kazLrjf neionog6nne alebo krrtionid-
n6 vlastnosti. Y neutrd,lnom alebo alkalicliom pi'ostrecli sa aminoxidv vvsliytu-
jir prevaZne vo folnle neionizovrrn;ich h1'dr{tor', r- li.i'slour prostredi v pi.'otono-
vtrnei forrtre (24).

Auiinoxidy, obsahujf ce clostatoine dlhj' pcstlanni' h5'drof6bn1' nlkvl
(C.-Crn), majir povrchovo aktivne vlastnosti a zalacl'ujir sa k nei6nov_rrrn
terrziclorn (24, 25). fch voc1n6 roztoky v zdvislosti ntr koncentrd,cii vvht.zujir
zlonr vo f1'zikd,lnych vlastnostiach. Ked mal6 mnol,stvo roznustni'ch arn{ifilov
pricltime clo vody, dast z nich sa rozpusti vo foi:me tt'tottortt6t'or.t a i'ast vr-tvotri
rnc,novlstvu na riozhrani f6z vocla-vzduch. Molehuly nronovrstv\- sfi.,'r'ovrrbvtihe
s 1u'ebr-t,kom rnonom6rov v LoztokLr, a kaZd6mu chemick6mu potencirilu. r'esp.
honccnti'ticii monorn6ru zodpoveci{ charakte;'istick6 povrc}rov6 napiitie. Ak
lioncerrtr'6cia rlonom6rov closiairne hritickri hoclnotu, tzv. kriticl<ir nriceliilnr-r
koncenti:ticiu, molekuly pridanych amfifilov sa zai'intrjri agregovat clo uriciel
s hr-cirof6bn)'m vnitornrim prostreclim. Micellr sf clefinovan6 a,ko terrocir-iitr-
rniclir. sttrbiln6 koloidn6 tr,qlegStl-, tvolen6 spcntd,nne nad kriticktl rliceliilnu
lioncentrticiu pri teplote nttcl tzr'. h*iticl<{r micelltluu teplot,u (2u). tio zvviujri-
corr sr1 rrciditou i'oztohov kliticltti rnicei6r'.ra lioncenti'iicia. neitiriovricir ter:,zirior-
vzirzrstS,, ir, naop:rl<, v p:'ltoarrrosti i'rrst'ricicir lioncei-ri''ritil eiclitl'ol-r'tr)\'i:+. :5).

ViidSinti umir.roxiclov, s virniuriicu iti'oinitticl'y'cir riniirtixidor' (3), v ireiri'i-
tornnosti lozpriltarliel pocllieh:r lorkltrtlu pli teplotrich 80--2t)0'i' (18. 1!.,. 30).
i'epe1n'irn lcrzhliclom ji, )i-clirnet.;ld61icgy[1r-lrinoxir';.ri l]r'i 8(.] |(l(, t-' -;:lrri]<i
i-r'l,:xle c,6n rr, clirnetylhvdroxyliunitr (3 t ). Arrilnoxirl..,' llotilieliajir 'l oireiriirltrr,r
r'ozlilailll a,j ztr pi'itomnost,i silni'cir i;r-:-;rilrt. zn i'.i.llethiej tvoi'bi- s:rl.:irl,it'i rriro
irlri iril :r rtlrlehvrlrr (3?).

\-iizltrr. rri,,',clzi th.orutr elci;tlonei...rtlr-,tlttri at6llarni (,\ ();.it pirr)tlllc
rret,rtiilit ri jc jecinou z frr"iito,'o', iir'i'u i,':cich c,lii'mit'ii,i r-j:rstrx'r:.rf i ii iir ir(,r' ri,()\-.
PcriZitirtr rtrie:'nvirh lecr,trhi';riiclr iir:irliei -*rl i',ittil^'o:.:iti-r- Iilhj;c ; a'iLr:ir:.i,' rii:
i:clciiille artrini' (:13, 3'1). Atlirrirt irii'lrrihirlo:ii.lidu tnL :trninc,xiil r,cz ir '',lr'oiri-
zliir:cninv t','r;i'l ni,honietr irlcichr-ii ir ti't'<riiil'ir-r' iiniii (:l). 1' lri:zl-crlor..r r' i.,"ri', l;
,rl.riroxiil]'iii:rrlvo1.)i-,6 tyo:iri acitikii- s liO. (:l;). t,|,. i)l'1.,:r Fii ;,', (.i,ir. it;!
rrili;r'j te ploi,-. tv<li'irr. ;'eltr,iii''ite strrbiirirr tr,tlttJii.r. i''.j ii ii.,rl oxidom vi.rti i;rr {i:71.
Z vo<in{cli roztoliov nrciZiio :rittttroriclv oiirli'l!il ir i;istiti rLl<o st;r!,.iir-r,r, r,r'ri ',)
s r])o'.:or'-i,rou (138). -t- pl'iti-.intrrtsti :le[r'z,rr,:tic]r *lrl: ,'orlli, ,oztuli'.-.1ir. :i,':..',':i
ti lrcr.l'orttrttickvch nttrittoxirlor. 11,'gcitzid.'.tri j,i-. ,'rrr rreliLltidd.,'nr. illtt r-l r' l,.i'lii'ti
(:iir. -10).

Vl:rstnosii a,lorn:rtir.rk,ic1'r i-i'\litroxiciov sir or,1tl1'vrrcni olir'e'rrr ,', -, ' .i l.'.,-r:j
si:upinv irj pritt-inrnost,ou r-elclitr6trov r. alornaticl;otn li;'rrlrrr. I'i.i--l,l.,ri ,, r:'Lrirrr

v ai'ori aticki'ch ,inrinoxit'loch j,., Jrtizic!l.i' r. rrr,Sle srr r;r1r11 111,.i1 
';..ilit'ii. 

.r:ri;i'.:
s plot6nom. i6nnri hovo-,', allir-lhaloqcni:hii. ,iikllsriiii;rriitini a1,,,1,,o ir,.'i lir.tlo-
geniclnti za tvolb.y hontplexnych zliri'enin (i)). ,f,iorrirtic'lr6 irur:nosiili- r', olia
t.3 clip6l s nret6nont silsecliacirn s clusiliorn v heteiorr-l'le. r- ctoslertltir iuho sa
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m6ie uskutodnit 1,3 clipolirna cyklickd adicia zltideninami s nerrasytenou viiz-
borr (41). Heterocylilus str ti,-tn stiiva nest:rbilny, tozloLl:. sut a v polohe alfrr'
na,stri,va, nuhleofi lni substit'ircia za vzniktt alfa-aminoderivtltu heterocyklu.

Ar:omatick6 aminoxiclv tvor^itr so silnfnti kvselinami stabiln6 soli. Sir zvd,ila
kry[ta,lick6 a vyuZivajir s:r k iisteniu & chalakter-izd,cii aromatickych aminoxi-
dov (3). Aromtr,tick6 aminoxiclv sri schopn6 tvorit inter:molehultirne aj intla-
molekultirne voclikov6 vii,zby (42, 43). Y etanolickorn prost'recli s halog6nvoclii.r-
rni cliva,jir nolm6lne soli, hvclrohalogenicly, z:r.tii..l do v prostrecli bezvod6ho
benz6nu tvoritr, abnorm{hre soli, zloZen6 z jednej molekulv halogenvoclikl
er z clvoch molehfl J-oxiclov (43).

VolnSi elektr6novy pir.r'kr-slikov6ho at6mtr lr-oxid sktrpine je schopiry tvorit
koorclinainri vd,zbu s kovovSTmi i6nmi za vzniku komplexnej soli (43, 44).

Ar:omatick6 aminoxiclr- trcliciou s a,lk;-lhalogeniclotn, dialkylsulftitom alebo
trlkylsulfritom dd,vajfr menej stabiln6 :ilkoxiamdniov6 soli, ktor6 sa zahrieva-
nim '"- a.lhalickom prostrecli rozlo:zia na alclehyd a tercid,rnv t-lmin (3).

,1. Biologicli6 vlasttrosti aminoxidov

l{erizi aminoxichni rn6ierne n{jst zlirieninv s r6znymi antimikr'6bnvm.i.
bioclieinickfmi a fannaliologickynri vlrrstuostarni (2, 3, 5, 45).

Prvon ltitkou so zn:r.t'norr nntimikr'6bnou aktivitotr bol iodinin, clerivS,t dih1,cl-
loxvl'enazin--\t,-trr-dioxiclrr. izolor-anr? z [llrlornobactelium iodinr-rm v ro]i1l
l93S (,16). lllento objar. srr sttrl po(llletorn ple claliie Stirdiurn aminoxiclov, lito-
r'6ho cielom bolo irijst cl'rilSic zliri:eninr- s e5te leliSirni antirnikr6bnymi vlast-
nostanli. O niedo nesli6i'. v t'okri -l9.13 bolr objrivend, li1-selina nspergillovri.
clerivtit 2-hychoxl,'pvrazrn-l-oxicltr, trko antibiotiiirrrn, p;:odnkovan6 1.16'l<nitotL
hubou Aspelgillus fltrvrn (-t7). Iivselina a,s1;elg-illov6, m6 sihrf inhibiiny- efekt
nil, last s-irampozitivnych a g-t'atunegtttfvnvch bal<t6r'ii, ale jej toxicittr je tali
velkii, le sa nedaln pouZit nir teltrpcritick6 irielv. Objavenic tejto Litliv otvoliitr
r'5a,li ccstu pre svnt6zu 3tt'ulitin'ne poclobnych turtib:rkterid,lnvch Litok, ple-

Ltoli str staL-r, rloclelont. Z r'6zuvch tlruhov liirli str, izolovali autibiotikri s 1-'o-
clobrrorr itluktiu'ou, oclr-oclenott ocl cr-klicirc,j iivch'oxd,rnovej k1'selinv. I'ie
biologic,kir aktivitu ltitoh Str".ilrtiilne poclobni'ch kyseline aspergiilovej (2-
-hycb'oxr.-3,6-cliizobritr-Jpvrrrzin-1-oxicl alebo l-ltvdloxy--3,6-diizobutyl-2-pylrL-
z6n) (-18, 4tl, 50) si-t, zcl.{ br-ti csencirilnou zloZliou sliupintr, Iiyseliny hvdloximovei
rrlebo alfir-h5-ch'ox1'-N-oxicl. IJolionctr. aj sarlotnd kvselina hr-cltoxd,movtl vr--
kazrrje trntimilirobiilnti a.htir.itu (a9). ilecizi clerir-itrni cvhlichej hyclroxd,move'i
k1-s6rl;t t so silnou antibairtelihlnorr a,ktivitou moZno ntijst aj clelivritS. 2-hydI'o-
xrlrvlaz6n-l-oxiclu (51, 52) a 2-rncrliaptopvlitlin-l-oxiclu (53).

Antirlil<robiilna trktivitrr joclininu bola znaine antagonizovand, clerivS,tnti
tr,ntrachin6nu alebo naftochin6nr. Podobnost v itruktrire a polarite tychto
l{tol< ukuzuje na kompeticiu pre l'eceptor. Na z6klacle tohto poznatku boi
syntetizoyany chinox:iUn rr jelio l', i\r-dioxid deliv{,tr', ktot6 sa uk6,zali bvt
silnrirni inhibitolmi rastu rnikloorganizmov (5a). Znatnu antimikrobirilnu
zr,ktivitri proti gramnegativnyrn bakt6riS,m vykazoval aj 2, 3-dimetylchinoxalin-
-N,N-clioxid. Jeho aktivita in vitro je ovela slabSia ako in vivo pri testovani
na 1.y35ich organizmocli. To poukazuje na moZnosd premeny tfchto zhidenin
v organizme na aktivnv rnetabolit. Ako iriinn6, Li,tka bol takto izolovani'
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J-hr-rlroxlrrret'r,l-3-rrrct.r'lchiuoxalin-^\-,J'-dioxicl (5r';). Z l<ultrilv i.itleptonr.yccs
tlrioluteotrs bol izolovirrry l,(i-tlih.r'ch'ox.\'{'enirzirr, l<tolri je alitivn.l- najmii ploti
i'vtopatog6nn.\'l)r lllrl)iill a Ii\.ilsink6nr (50).

Ocrhiai (l)) rrr'/rclza rrit'kol'ko z antibaliteritilrre iririnnlich J-oxidor-, ktor'6 naSli
rryrlatuenie aj v Plaxi. ,Ie to pleclor'letkjni 2-rnclkaptoP.r-r'idin-l-oxicl a ieho
tlelivrit.r', ktort sa, pcirrZivajri al<o pesticidl . firrrgicidv tl konzclvancii. \i toltr,pii
l)o\-l'cho\,(rch rn.\'l<riz iI ako alitivne arrtiin{bkin6 ltitk.v sa, pouZivajir 2-rrrerl<a,p-
tocl.rinolin-l-oxicl a ieho tlelir,rit)', litor'6 r.zr.rikli srrbstitriciorr vodika v ntcrkap-
tclsk rrllinc N-lreterocvl<lonr.

Pli Sttitlitr <lerivritor- l.rvlidin a, chirrolin-l-oxithr substituor.anVclr s hr'<llox1--,
irlkox\.-, unrirtcl-, nitro-. halo96rturct'l<tLllto- ir ar'.t-ltio-sliupinou sa zistilo, Ze'

rast ruikroor.qattizrttov inhiboval lert -[-nitlo tlclir'6t (57).4-nitrochinolin-l-
-oxi(l sir -stal v tnnolti,ch pr'{cacrh tnorlelonr ple Itfrdiunr biolog-icli.rl-r'lr vlnstnosti.
\Iti, silnir nrrtifungtilrru a bakt.criostaticl<ir aktir.ittr. ,Jcho rurtifunsrihrrr, rrl<tivita
r'5ali zniri'rte lileslti po prirlrrni zliri'enirr. obsahujfit'ich SH skupinrr (5.9). llecha-
nizlrirrs iriinlirr -l-nitlochinolin-l-oxitirr ru6Zer takto s1.roi'ir-trt v sultstitircii 

'SFlskrrpinv l6tok iiv6h() ()r'grlllizlntr s riitlo-skrrpinou iriinrrej ltitkr r- polohe -t

za ur,cll'uenin l<r'selittt' tltrsitej (59). I'r'avdeporlobne t5imto lnechru)iznrorn inclu-
hrrie 4-nitr'ochinolin-l-oxid aj vznik lcspiraine deficitntsh rnuttrntov u liva-
sirrieli Srrc'charomvccs cerevisiire (60, (jl). Zistilci sa tieZ, Ze -1-nitlochinolin-
-l-oxirl r' pritonrnosti rnikroolgitrtizrnov srr rltrjplrv nloni rlir 4-(h.vrh'ox.vtrrnino)-
-c'lrirrolinJ-oxicl, ktori' sl l)otol)r re(hrkuje \:L'z -1-trrninochinolin-l-oxirl nil
4-amfnocliinolin (ti!. {)3). }ltrtag6nnu alitivitu uraif aj claliie clelivritv chinolin-
oxirltr ako nirl)r'. +-nitrochinal<lirr-l-cixicI tr"lebo {-h\-clrclxvrrnrinocliinolin-l-oxirl
(64, 65).

I\'i dallorrr itirclirr biologic,kych r-[astnosti .l-nitlochinolin-l-oxirlrr str pozolo-
lalo. le trito zliri'eninrr tuii ai siltrir ktrlcinog(rnt)u aktivitu n v siri'asnosti sa
preto pouZiva alio rrrodelclvy kirncel1196n. Loiializticirr. tunronr vyvola,n6ho
l)o(llioZnou injekcioLr -[-nitlrichinolin-l-oxirltr zrivisi ocl l"roulit6ho vehiktrltr
(ti(i). Povrclrovou aPlikticiorr (vtletirri tlo koZc) str trrnrol nevyvolrrl (66,67).
l'r'i vysllrrnc vzfalrrr ure.tlzi l<alt:inog(rnrrvni c'l'ektom :r t,hemicliorr Itlulitrilor-r
-l-nitlochiuolin-l-oxirl rr sa zistilo, Ze plc, lnlcinogdnntr rr,ktivitu N-oxirlov je
nellostliidatel'rti l.rritornnost nitt'o-sliullinl r' pololie -t (68). l'tito shutorlnost
ptitrliiizuie nn to" Ze letrl<citr rttccizi nitro a SH sliupiniattri in I'ir.o bv nrohla
b.r'f prii'inou litu'cinog6nnei rii'iriuosti -1-nitroc,hinolin-l-oxiclu.

Vt-r veltni rnrrlvclr kotrcerttr'/tcitich 4-nitlocliinolin-1-oxiclu (0,002 o,o) u .ieho
2-alk1-l clel'iv{tov srr lx)zol'ovala trj liirrcinosttrticrliti aktir,itii (6t)).7 testor-irni'ch
Ititoh karcirrostnticrl<ri rrktivitu rn6 f'enazin-J.-\'-oxicl, litotf bol iri'innv Ploti
I'lrlichor.rnu irsciticrli6rtrrr l<at'r,iu6nrti u uiv5i Pr'i intltrllrrritonetihrci aPlikricii.
l)otlobne 1n'otinridorovir al<tir,itu u hloclirvc,or. rrral iij ii-nretox.1'-(i-rnetvlllvli-
tlazin -l-oxirl (70).

Z iuttiuriklribrrlr:h laitol< r'r'znanrrr6 posttrvrriic rrrirjir aj allill clt'r'ivtitv
-t-ht-th'oxr-t,hinolin-\ -orirlrr. iilor'6 irrto felrrjri s r'r..toclrltiti16l'('rn svst6ntorn
euliar'1'otick.-ylch a plok;rlvotic'li(ch birrricli. Itli t'xpelitt.tt'ntocli 2-rrlhvlclelivti.tmi
{-livtlloxvr:hinolin- l-rixirlrr sa rrlirizalo. Ze inlrilrii'rri- rii'irroli jc zrivisli' na rllllie
rilll-lrr a pl'ftolnriosti -\'-tixi<l slitrpin.r-, l<tolri je cscncitilnrr plt: it'li trktir-itrr (71).

llcdzi N-oxitlrni rrti,.jrk'nre ir.j lritkl s nrrir'6znr'.jiinri firlnrtrliologicrliyrni irrlin-
lnrni (5).2-ruet'vlir.rttirro-7-t'lrltir'-5-fi,rrrl-:lFI lrt'nzo(c)-(1.{)rliazepin--l-oxirl rnd,

scdatir-n1-, rrntil<onr-rrlzir-nv ir rttt-ut't'ltlxtrfn(' iri'inoli (7J). Prc svoje vi'lrocln6
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terapetrtickd vlastnosti 3- a -1-rrlcloxirn-tlelir.ritr' pvriclin-l-oxicltr sa pouZivtrjir
trko tt'ankviliz6rv, rrntikortvtrlziva, ntvoreltr,xtrnciti. analgetikd a antipvretikri
(73, 7{). Niektor6 rlalSie rrrninoxitlv sa vvznai'rrjir cliuretickjrn iri'inkom (75).
Y srii'trsnosti ie zntimr-ch trl- viirc neZ 20 liei'iv (rrre'dzi in;imi promazin, chl6r'-
plolrltrzitr, imiprnrnin, rnolfin a pocl.), ktorir str v livodiSn.vch tkanivttch meta-
bolizujir na rrrninoxid.r'(5). lI6Ze to sirvisiet s ich niZSorr toxicitotr, lepSorr
lozpustnostou vo vode a zvi'Seni'rrr vvltti'or-attitn z tel:r.

i. A n t itr ilirirbn e iri'in rt6. povlch ovo a li t i vn e N-alkvl rr nr i n oxicly

Alio sme 1. Pleclchiiclzrtjircich i'astiach trvie<lli. n.reclzi rrminoxiclmi rnoZno
ntijst zl(rienin.r' s r6znytni f'r.zili6lno-chernicli.ri'rni alebo biologick5imi vltr,stnosta-
nri. V posleclnom i.ase sn intenzivnn pozolrlost venovtrlir trj N-alkvl aminoxidoln
s hr-drof6bn)'l)r postlann\irn letazcom, ktor'6 maj(r clobr'6 povrchovo aktivne
a solubilizai'n6 vlirstnosti (7{i.77). \ri'zntrmnti ie trj ich rrntinrilir6bna aktivitrr
(7it), biocleglarlabilita (79) a ponret'ne nizka toxicitti (80).

Pli Stiidiu rrntimikrdbnej aktivitt. N-alh1'l <'lelivritor' (L'2-Or") ntrsftenfch
heteroc.\.kliclijch aminoxirlov oclvoclen!cl.r ocl pvloliclinu. piperidinu, perhydro-
trzepinu a nrolfblinu sir zir rnodelor'(t zlfii'eninrr r.r'bI'al 4-clodecvlmor{blin-N-
-oxid (9tl).

Strftliom vp[.t'r.tr tohto ttrninoxiclrr nit rli{'eI'enciticiu rr last bakt6r'ii z<l sp6rov6ho
inokrrlir sn zistilo, Ze 4-clorlecylmorfblin-J-oxic[ r' zrlvislosti od pouZitej kon-
centriicie inhibovtrl liliienie rr postget'mintri'ni' \'{'\'oj sp6r Bacillus cerells.
Uiinoli aminoxiclu bol plt' r.egetirtivne bunkl let{lnr'. Nc'r-rl<lii.en6 sp6rv
v plitornnosti :rminoxicltr svoj u T.ir.otirschopnostl nestr'6cali.

I'oclobne ako rirst btrkt6r'ii, tr.j lirst vltiknittich hirb bol inhibovanV aminoxi-
clom. NajcitliveiSie n:r inhibii'n5' fri'inok boli Rotlytis cinerea a Paecilomyces
varioti. Sp6rr' plesni v plitornnosti amirroxirlrr neboli schopn6 klii'it t ich i,ivota-
schollnost klestrlir s rtrstircittt i'asottt ich intelalicie s aminoxiclom.

Sp6sob iriinliu arninoxidu srr' podrobnejSie Strrclovtrl nrr kvtrsinke S. cerevisitrr',
ktolej biochenrich6 vltrstnosti s(r clobrc zn{nre. Zistilo srr, Ze aminoxi<l inhibuje
rrrst bruiek livasiniek r. tel<trtotl rn6rliu uZ v pomet'ne nizl<.r'ch koncentr'5ci6ch.
ii.inoli trrninoxiclu bol lctrilnr-. Ztr pt'itomnc-rsti lrrst inhibrrjircich koncentrticii
rrmirroxicl irphre inhibovirl anaer'dbnrr gl.r'kolyzrr buniek, pliiorn vSak nrl reaki'-
nfr r'{'chlost nuroht?ch glvliolvtickr''c'h enzi'nrov, testoviruich za podmienolt
in vitlo bol bez t'fel<trr.

Z:r pritorunosti irrninoxiclu btrtrli.r'kr-itsinieli rrcboli scholln6 oxitlovat glukdzu.
Aj izolovan6 nritochonch'ie 1to intct'rrlicii s aminoxiclonr stratili schoptrosf
oxiclovat izrntartrn. cittattit, trko trj 'f,\IPF '-- tsltolbtit. Za ti-clito por.lrnienolr
ich A'l'P-6zovri ahtivittr bola silne inhibovturti.

Brrnkv kvasinieli po pliclani antirio-xiclu r'('chlo stltictrli inttact'ltr[ilt't.\' chrts-
lik. l'o dlhSej inkubticii s urninoxirlonr bolo rnoZno pozolovaf i rrr.olirovattit'
brrnlior'6ho n.ratc'r'itilu, absolbujirce r LlV oblasti tlo okolit6ho ttr6tliir, itt
pouliaztrje na rozsi*hlost, poiliodeniir, bturkov'ich itnrl<tfir'.

I)ezolganizricia rnenrbltinor'1?cli Btlrrlitrir str potl vpl\.vollr arrrinoxidtr vv-
lazncjlie prciaviltr zi\ plitorlnosti lll'otolllirstov livrtsittielt iril<trbor.trnfclr
r' oslnotickv stabilizovirnvclr nr6rliacli. Ri'chlosf i tozsnlr icli [. zv z6'i-iseli
or[ ]<oncentlticric anrinoxiclrr. i'trsu ir teplotv ol<olit6ho pr'ostleclia. S t'astircorr
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teplotorr cvtol.r'ticl<d ahtivita iuninoxidu vzlastaLr a iej pliebeli r-ziivi.i,,-ii i

teplotl' (Arlh6niov6 krir.hr-) vykazoval cliskontinuitu pri I6--20 '['.
Na zA,klacle ziskunych vtisleclkov biochenrickej :rnalyzv vlll-vvrr ttnrinori, i. .

rta ntetabolizrnus l{. celevisiae tnoZno vvslovit zdver, poclla, ktordho clezr-uszrni-
ziicitr membrd,novych Strulitfu' po interakcii nrilo'oorganiznrov s trrninosichrri
je primtilne zoclpoveclnd zt ich antinrikt'6bnrr al<tivitu (90).

Tento zri,verl podponrje i itircliurn vz6jor.nn6ho vztahu Stluktfir'.r- a irntinrik-
r'6bnej aktivitv tultinoxidov, l<tor'6 navizrc poddvrl certn6 infolrn6cie trj q r-plvve
jecinotlivlich substit uentov it urlor/ln)"ch lminoxiclov na ich biologi-ck6 vlast-
n_osti. Y pliebeliu vyskutrru sii zistilo, Ze v homol6gnej s6t'ii 4-alkr'lnorfblin-
N-oxiclov, obstrhujircich alkylov.y postranny lettrzec o lozlii.nej diZkc. (C2,
('* . .(.1r,,, ('rr), :rrttinril<r'6bna i cvtolvtickti rrktivita vzlnstali s ra,st,ircou diZkou
a,lkl'lu. Vyltrznr? zlonr v riktivite tejto s6r'ie cleliviitov sa l)ozoloval v oholi
irlkr.ltr obsahuificeho I0 at6nrov ulilil<rr. Optinrrrnr aktivit) str r.rrunerirkr ple
-l -hex acle cyl nr orfolin -N - o x id.

Kym zmena, cllikv alhl'lu vyltrztre vplyvrrltr rra biologick(r trktir,itu ituciova-
trfch att.tirtoxitlo'i., znlenil Stluktirr'5' heteroc.r.klick6ho kmhu sir ny'. trr,k v.('r'azne
neprej:rvovala. \: s6lii Stuclovan'fch anrinoxiclov obsahujirciclr lor-ntrkl trlkvl
(('rr), :lntinrikr6bntr tr, c.1,fel.'1i"L6 aktir.'ita urielne vzrtrstali r' liolacli: -l-doclecl'l-
morfolin--\'-oxirl, l -dodecvlpvroliciin-N-oxirl, I -rloclecr.lpipeliclin,f'-oxid rr, I -
-docleq'lpcrhytt'oazepin-N-oxid (90).

Tieto vysledky jednoztrni'Ire dokazujfi, Ze biologickri rrktivita, t.esto','trrrych
atninoxidov zti,visi prevaZne orl cllZkv letazctr postrann6ho alln'lrr. priion"r ju
iba rlielne ovph,r'imjir irr6 substittls1lf1. polzrrizovanej N--O sktrlrinr'.

V srilacle s t"frnto zdverot.n sri aj necldvns 1-i'sJerlkl', tfkajirce sa herlolvticliej
rrktivil,v Sttrtlovanych arnirroxiclov. Zistilo str. Ze r'.lichlost a lozstrli henrolyzy
J'Lrdskych er'.vt1e"r-trn,r ituclovanr? s -l-all<r-lnror'{blin-J-oxiclmi obsahrrjfrcich 16z-
ne dlh1, trJilikor-rlr'ettrzec, r'zltrstali s lioncentlticion trn.rinoxicltr, teplotou a diZ-
kou homol6gneho alkvlrr. -Jlaxitnrrnr henrolytickei aktivitr- sa irozolovalo
u alninoxidov s postrrrnrtytn irlli.r'lor'.1irn lettrzcorn, obsahriiirciclr l6 trt6mov
rrhlil<a. Pri rol-nttl<orn alkr.lc (('rr) henrol.vtickri alitir.ita lilesala v polacli hetelo-
c1'blov: pel'h.vchoa2spin, pipeliclin. pr-r'olvclin rr nrolfolin (9t).

Strtclovrr,rr6 atninoxich-, litoltich biociclnv efekt pochnieinrje it:li intelakcitr
s biologick;imi netnbr':intrnri, tttajir r-el'a vyznanrnyclr vlastnosti. Sir lozpustn6
vo vocle a poliirrrvch orgnnicliich rozpri5taclld,ch. Sir povlchor.o alitivne. \r korr-
ceutriicirich r'6clovc' l0-t nZ I0-3-11 zriiZtriir povrchovi napiitie vorlv pribliine
o 50 9,1" (76, 77). Nacl hoclnotv hlitickych mr,ceLirnvch konccntr'icii nrtrjir
ai clobr6 -"oltrbilizain6 vlastnosti (76), io m6Ze b.r-t v.yhotin6 pi'i ich pouiiti
v sanitainych st'st6rnoc,l.r, pli clispelzii lrvclrof'6bnr-clr lritol<. r'csp. pi-9-rnc,ntov
v kozrnetike tr. 1.rorl.

Dnes z ir,spektrr zvy5en6ho zd,rrjrntr o oohlanu Zivotn6ho postlerlirr sir vi'znanr-
ttor.r vltrstnostou N-alkr-l attrinoxitlov j:rvi aj icir bioclegltrclabilitrr. -\Iilloolg^a-
niznry mtljir jedineinir schopnost, rnenit orgtr,nick6 l6thv" vltitanc por-r'rhor-cr
aktivnvch, ntr nov(r bunkor'6 nrtrteriilr- rr siritlsne vr-uZir-irt it.lr tlrt'rnir.kri ene'r'
giu (79). ^\Iolekuia \i-alh)-l arninoxiclov tn6Zc, byt nretabolizrx-ateLnii nrer'hriniz-
rnarni beta-oxicl6cie, rnetvlor-c'j oxiclticie alebo:n'ornatic'liti osirLicii'(79).
Pri beta-oxi<l6cii, iitolti je ritr jcl6le,ZitejSirn lilocesour. sir \- lintiilrionr lrtrrzci
sirtasne clxidujfr tlva uhlikovi at<imr'. \retr.enie r- r'etazci prelrrirrje rlcqltrddcitr.
Pli rrtett'lovej oxidricii je ntal<ovtrnti t'clrnintilntr tnet.r'iovii skuirina. Pli bio-
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rlegladabilite iulrinoxicloy tttol.Iro lrlatlat rtrrrrkisiLr s bioclegrrrrliiciorr kvrrtt(rrnvclr
am6niovi'ch zhiienin (Ul. u2.83, tJ+).

Nasr-tcn6 acr-klicli6 i hetet'ocvliliclitl rrninoxirh' liatlia clo skupinv strednt'
toxicii.i'ch rr stredne drtiZrlivvch kitolr. lch to.xicitrr je ovel'a niZSia arko toxicita
orlpot-erlrr.jirciclr telcitilnych irtninov (8(t. li,ir). Nirrnernn6 hotlnoty LDrn pri
pocltrni pel' os sir llolivbtrjir clkolo lrclthtilt I gilig, res1t. sfr vr.S5ie: v 0,5 9,u

l<oncerrtlricitlch s(r ptakticll' nedr':ilclir.6 (tl{). u(t). \r honrologicliotu ltrdc'N-alkvt
:uninoxiclov s ltrstorn irvrlrolribnehci postt'itttn6lro rcfazca sa z.r'r'Jujc' iclr toxicita.
Z toxiliologich6ho hlarlisl<:r nr.tir.i'lro<lnt'jSirrr lrt't'ci'oclklorn je rtrorfblin (80, 87).

I)o skrrllinv poyrclro\ro rrlitivtrr-t,h, antinrililrillrrt' (riinrtr,''cli N-*lkvl trntinoxi-
clov littli aj N,N clirrretr-l- l-rrtetr-l<locle<:r'latttirro-tirl (8t'i). \'zhltirlotrt ntr v.{'zttittt-t-
n6 r.lirstnosti rrlio Silol<6 sllcl<tt'tttn turtirrrikl'rlbne.j rrlitivitr-. vlsokfi ilczinfeki'rrir
rii:innost. nizliir toxicitu. zrtiitttr-sll6sol) iri'inlirr. lriorlegrirtlabilitrr, rrekoloziv-
nost, llorrrchovir aktir-itrr. r'ozptrstrtosf r-o votle i rrt'r-oclrti,clt lozpirSttrdldch alto
trj kornlr:rtibilitu s tenzi<lrni bol tetrto rrtttino.rirl rtt'rliivtto ntrvrlinrrty k plipravt
novi't,lr. r'vsokoiri'inn1''ch plcpuliitov pt'e srrnitricirr a tlezirrft'kt'irr, llorriitehri'ch
i v niiloi'rri'c'li llorltttitrrkach pott'avirttilsl<elto pliurtr-sltr (li1)).

Sirhrrr

I'r'tictr PorLir.ir llrclrlrrr[ <l r,hrrttrit'li('t'lr rr lriologicli.('ch r-lrrstrrosti*ch auritro,xi-
tlclr-. l)6r'rrz sa lilarlic ntr s1-rOsolrr-icli c:lrerniclic,i lrr'illlar-r'. 1r'zili{lno-chernick.i
vlrrst rrosti rr rrntinril<r'olritiln rr rrl<tir-ittr rrrrrinoxirlrlr'.
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Sumrnary

Thc rrork presents the survey of chernical aud l:iological properties of amine oxides.
The ernphasis is laid on methocls of their chemical preparation, physical-chemical proper-
tics arrd antirnicrobial activity of amine oxides.
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