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Zhftieniny vyvoldvajfee slaalkti chuf II.

Asparth,m a joho anakigl'

ALZBE.I.A KRUTOSIKOVA - MICEAL UHER, - I\IILA\ IiO\-.i. - J.{ROSLAV
KOVAC

Sf hrn. V prehlade sa uvddzajir poznatky o sladkfch dipepticloch. najrnii o me-
tylestoro e-L-aspartyl-L-fenylalanfnu a nicktor;?ch jeho analdgoch. Opi,.uie si1 s\-rl-

tdza, predpokladanf mechanizmus, vfhody, nevi'hody a pouZitie.

V predloZenej prrici podS,vame prehlad o dal5ej skupine zhidenin YyYol6,Ya-

jricich sladkri chut - dipeptidoch. Sem patri predovBetklfm aspartim -
metylester o(-L-aspadyl-r,-fenylalaninu, resp. jeho hydrochlorid, u nds nazy-
vanyUSAL.

Mazurov a Schlat'terov [1] n6,hodn1;? objav sladkej chuti aspartd,mu znamenS,

noni 6ru vo v;fvoji syntetickfch sladidiel. Aspart6,mom, ktorly' je metvleste-
rom a-L-aspartyl-r,-fenylalaninu,

H2N-CH-CONH - CH-COOCHs
I I ./-\
cHz-cooH cHr<o)

zaoberala, sa skupina nadich pracovnikov (UOCHB esat' a L6diva, n. p.)

a navrhla vyrobnlf postup pre jeho hydrochlorid - USAI'
UZ roku 1939 I(aneko [2] uverejnil pravidlo, Le a-aminokyseliny konfigur6-

cie r, majri sk6r horkri chut, klfm enantiom6rne aminokyseliny radu D sir sladk6

(tab. l).
Vfsledky vyskumov od objavenia aspart6mu podnes sri vyznamnlfm pri-
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nosom v oblasti te6rie sladkej chuti Li,tok. Aktu6lny je najrnti probl6rn vzdahu
Stluktfrra-sladkir, chut. htor6iro rieienie dovoli cielavedome ziskar.tr,f nor'6 in-
tenzivne sladk6 zhilenin;- [5].

S5.'ut6ze aspartimu je r.enovyich vela pr6,c [6-12].
Jednou z aminokyselin, ktorri tvori molekulu .r"spaltti,nru, je fenylalanin

patriaci rnedzi esenci5lne aminokvsclinr-. Na prillltr,vu aspartitmu sa podla
clostupnosti a ceny zir,kla,cinej suror.in.r- zcli najatri-llitivne3Si spr3sob zrrloZeny na
trrninoll,ze r.nirtorn6ho rrnhyclricln lir'selinr- irsparfuo,;ej s a,rninoskrlpinou chrd,-
nenou s)iupinami pouiivrrni'rni ;r'i -r-rit6zc pt.ptidor- [l3- iSl

FIO(]('{'t I c'H"1'h

\Li-['H- ('(] \H- CIH-COOCH
;r-lirt'tnir

COOH cH2Ph

z-NH-iH-cH2-co-\H- cH-cr-r o(' H,
B-forma

(Z 
- 

clui,niaca, skrlpina,, Ph - phcnl:l).

Aminolyz:r sa uskutoiriuje v prostredi organickSich rozytri5fadiel, r' zmesi
r.oc'la-organick6 r'ozpiritadlo alerbo iba vo r-odc (pri kontrolovanoln pH) [t9].

Arninolfzu soli anhvdricln kyselinl asparhgovej rnoZno uskutolnit selektivne,

lrtii.onr s:r, zlsk,l proclnost,ne z-tzrtm(t pli zniZenej tcplote, pri pouZiti preb.r'tkn
amirurl<ornponentrt i pridanim lozliinVclr prisad tlo reakinej zmrsi (na,pr. kv-
selintt octovi [8], oxi<l uhliiiitf l8-101, zines slabi'clr lir-sclin;r niZiitrir rr,lifir-

tickfch alkoholor', zmes silnych kyselin a alkoirolor f 10-20 I rilcbo r-ocltri loz-
toky anorganichych ztisad [21]).

'Itito rnet6da mi svoje predrrosti, ale aj ncdostatkl'. Kym na .fednej strrr,ne
je zr:ejrnrl jeclnocluchost sp6sobu s1'nt6zy, na clruhej strane je probl6rnorn diste-
nie zh,klticln6ho produl<t'u ocl ncZcltr,teln)?ch prin'rcsi, najmii, ii-izcrrit6ru. litorf
sa taZlio otlclelujc a, mli irorkir chrLt [22-241.

liozclelenie a-izom6t'ov a B-izom6-r'<-rv. ktor6 sa l,iitr, cliut';u, r'ieii sa rdznyrni
spdsobrni, zaloZeny-mi bud na lozclielncj rozpustnosti ich soii so siln;fmi altorg€t-
nichlimi f25-26l alt'bo rrrornaticl<j'nii kyselinarni [27] (pridom obydajne soli
a-izom6r'u sfr rnenej l'ozpustr]6 r'o r-oclnych alebo yodno-organicl<d'ch pr:ostrc-
cliaclr trlio zodpovedrLjfrce soli ii-izorndru), brLcl ria zniLenej realii'nej sciropnosti

B-izon.r6r'tr s lietirnuti. .L-Izom6r rr,sprirtlirnu a nielitorych jeho rinirldgov p6sobe-
nim acet6nu lnlilio tr-ori zodpor.edajrice imiclazolidintinr-, rltil,,r't lozpristn6 r'ace-
16nt',: fl-izotn6lry', htoli: r'oaliciu nerlii,r'rr,j6, ostiurfi rrcirozplr:tna li!. i9]. Neclosta-
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::'lbiern yztahu
-., -...-.rt nor.6 in-

r. fenylalanin
. ,uu sa podLa

' 'it zriloZeny na
,:.irlJlirloti chr6-

i-__
II {_'rslor
!

Zhidenina: Prahova
horlnota r I

D-alanin5
L-alanin6
kyselina P-aspalrigovii6
kysolina L-aspardgovri?
glycin8
D-fenylalanine
L-fenl'lalanine
D-norvalinlo
L-norvalido
D-fenvlglycinll
L-fenylglycinll
D-serinl2
L-serinl2
[)-troolinl3
L-treoniil3
D-tryptofS,nla
L-t'rvptof6nla
I)-tvrozinl6
L-rs-renit:l5

sltlrl]i61 6

slad k:il6
slaclko ncur riilnalr
kvslo neutr/rlntlrl

Ii--1u
l2-lr

:15-i;
1-jl

lo-1+

;lu tr'-l

40-5il
:ii-+5

[r, ]-r ], -1

I--t

slaclktil6
,gladhd,16
horklrle
sladkalo
hork6le
sladkril6
horkrils
sladk6,16
slailk616
sladk6lD
sladkdl6
sladk616
hork6le
sladk616
horkSle

.-:i-..r-irel. y zmesi
1'.:r_rrr1 pH) [lg].
, - :rii selektivne,
: ,rz iti preby+,ku
: ':r illi'rpr'. ky-

:-i2iieir tr,lifa-
. I ., r-crcht6 roz-

: Ltej strane
-r:rrrotn diste-
r:.tru. ktorli'

- ::r lr)znymi
--,ll]-li itltorga-
r,'-,-''rr jne soli
'.' r, yrrostre-
' - .tr,.rptrOSti

- -,- p6sobe-
,-.-.::Ir.6 \- ace-
,'-, \eclosta-

/coocH3 cocl2
./

H2N-CH a

'cH2R,

R : fenyl, cyklohexyl

Rl : H, PITCHTCOO-

(ty}tr/rr,l rprohovri hoduota pro sachar6zu je lt)-12 yll/ml). Prahov6 koncentriicia vnimani.r
(nirrJhe r-nimania) jo najnii5ia koncentr5cia llrtky, ktor6 je senzoricky registrovatolnri).
uyMlml (troshold vaho for sucroso is 10-12 yM/ml). The threshold concontration of percoptiou
(limii. ofpercoption) is the lowest concent'ration oftho substance lvhich can bo perccived sensorially.
lNurnbor: zOontpound; 3Taste; aThreshold valte; 5D-alanine, L-alanine; BD-aspartic acid; ?L-a,s.

psrrtir B,cid; 8Glvcine: eD phcnylalanine, L-phenyllarline: roD-norvalins, L-norvaline; 11D-phenyl.

glycrne, L-phenylglycine; PD-serine, L-serino; 13D-throonine, L-threonine. 11D-tryptophan, L.tryp-
tolrii*r'l:1iD-trry:osine. L-tyrosine, l6Sweot; uSrveet,/neutral;l8Sour/neutral; leBittor.

toii tejto metdcly je v tom, Ze pri izold,cii voln6ho aspart6mu treba hvdrolyzo-
1's11 ,lost st6,ly 4-irnidazolidin6n pri zvfienej teplote, pridom mdZe nastat 6ias-

toini. rozklad labiln6ho aspart6lmu [30].
Bol nawhnutli? origind,lny postup ziskavania asparttirnu, odporfrdany ako

pyiemyseln)? sp6sob pripra,\iy, ktorf ie zaloi,en.f, na lea,kcii N-chrS,nenej kyseliny
aspard,goyej s esterom kvseliny 2-izokyan6to-3R-proplr,novej (R, - fenyf,
crzklohexvl) [31]

O:C:N-CH-COOCH.]
L

cH1-R
I. L-R,1NII-CH-CII2-COOH

I

COOH
2. HBr'{

l;

Tabulka, l. Chull aminokvselin
Tablo l. Tasto of amino aoirls
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Ttrbulka 2. Relativna sladkost aspart6,mu.
Table 2. Itelativo s$'eetness of aspartame,

jehu izom6r,,r- a anal6gu'
its isomors and analoguer

Zltdonirrar I Relativna slarlkos€a:

Sladk63
a (r,)-Asp-(r,)-Phe-OMe
e (L) -Asp- (L) -Met" Ollt
oc (L)-Asp-(L)-Tyr-Ol{c
a rL)''\sp- (L) -Phe-OEtD
a (L) -Asp-(L) -Phe-O-n-Prr'
a- (r,) -Asp - (r,) -Phe - O-i-Prb
d- ( L)-Asp-(L) -l'he-O-t -Bu/'
Boz chutia
a-(L)-Asp-(r,)-Pho
ct- (L)'Asp-(L)-Phe-NlI.
4-(L)-Asp-(L)-Phe

\H.

I (10-- 1J( r

l0t)
l(i
li,
i
I
I

L

.rsLr,ii\' ,ir sii..irar,;zl I b,rl* Irr ija:ai za ziklad. ,Podla lit. II3, 31].

./Slr( r, s,- s\\'i'etnt'ss 1 has been trr,ken for basis, DAccorcling to Ref. 13, 3.f].
i)rlljt kombirlacie boli horkej chuti 

- 
Further combinat'ions had bittor tastr

7-(L r.-{sp-(L)-Phe:
t_) lte

:.-(L).:\ sp-(L)-Phc ;

r9-(r,)-Rsp a-(r,)-Asp-(r,)-Phe
L(r-)-Pho-Ollo;

a-(L) -Glu-(L) -Phe-OlIc I

cr-(r,r-Arp-(D)-Phc-Ol{e; z-(L)-Asp-(L)-Pho-O}Io:
z- (D' -Asp- (D ) -I'j]re - Ol'Ie.
l(lompolnd: 2Rcl:rtivo sri.eotless: 3Srveet ; {\\'ithout tastc.

l41l sa ysak uvtidza, Ze sladk6 chut nezmizne pri kornbin{ci{('h DL-ur,. LD-L
a, L-DL. rlo intenzita sladkej chuti je niZ5ia ako r,-r,-izorn6ru.

Udaje pr6ce [1] demonitrujfr vplyv rozmertl C-koncovej esteror.ei skupinl'
na intenzitu sladkej chuti v tom zrnysle, Ze so zvadSovanim jej rozrneru inten-
zita sladkej chuti kles6,, 6o sveddi o tom, Ze kolisanie rozmerov molekuly nie je
pre chutovi receptor zanedbateln6 a je r- srilade so zivermi uved.enymi v pr6,ci

[42]. Mazur a kol. l34l rozSirili zoznam sladklich dipeptidov, ked zistili, Ze

knim pattia estery (r)-e-asptrrtyl-(r,)-treoninu a (r,)-a-aspartyl-S-alkyl-(r,)Jro-
moc)'steinsulfdnu. AspartS,rnov6 anal6gy s p-substituo\-anym fenylovlfin zvyi-
hom takymi substituentmi ako alkoxyskupiny, hydroxyskupina alebo halog6-
novd sLupin&, m&jri .vfrazrre sladkfr chut [I4, 34, '13]. Zistilo sa tieZ 14+-461,
Ze iiastoirn6, alebo ripln6, hydrogendcia benz6nor'6ho jadra niektorl-ch zlfrdenin
sir vfhodne preja\.ila, v intenzite sladkej chuti.

SledLrjirc prinos r6znr.ch ltmktirrnych prrkov na intenzitu sladkej cirutl
esteltiv clipeptidov, Iltrzur a, kol. 146] clokdzali, Ze C-koncov5, aminokyselina
rn6Ze rrrir,t namiesto fenylu alifaticky zvyiok, pridom zistili, Le intenzita sladkej
rlmti esterov obsairujiicich a-aspartyl sa meni r. z6:vislosti od rozmerov, Struk-
trirnr-ch a hydrofdbnl'ch vlastnosti zvyBku R (tab. 3). Ako vidiet z tabulky,

_rl
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Tabulka 3. Estory dipeptidova obsahujricich a-aspartyl [46]
Tablo 3. Estors of dipeptidesa containing a.aepartyl [46]

H2N-CH-CONH - CI{_COOCHsttcHr-cooH R

Rolativna
sladkoetl

ra-amyl
d-amyl
n-butyl

oHt
ri-propyl
n-butyl
i-butyl

0
0

40
0

50
80
75

I

l

ch DL.DL. LD.L

iemfej skupiny
rozmeru inten-
molekuly nie je
denj-mi v pr6,ci
. ked zistili, Ze

--r-alkyl-(r,)-ho-
rnvlov.fu zvyE-
ra alebo halog6-
B iieZ i-14-461,
toiy,:ir zlirdentn

a slaclkej chuti
r aminsf,Ysslitt
oterzita sladkej
szrneroF, Struk-
iiie; z tabulky,

el-L-konffgurricia 
- L-L-conffguration.

rRolat ive sv/eetness.

metylestery dipeptidov L-L-formy nemajf sladkrl chuf . kfm poiet uhliksyrisfu
at6mov v retazci R, nedosiahne hodnotu 4.

Vo viacerfch esteroch or-aspartylalaninu a a-aspartyl-C-alkylglycinu boli
najsladiie dipeptidy r,-n-konfigurdcio (tab. 4). Sledovantm tfchto zhidenin sa
zistili ur6it6 zdkonitosti, ak C-koncov6, esterovd, skupina (Rt) je dostatodne
objemn6, (napr. n-propylov6 alebo izopropylov6 estery), Rz musi mat ma\i ob-
jem, aby sa zlska,la zhidenina intenzivnej sladkej chuti, ak sa R2 zvidduje,
intenzita sladkosti kles6, (tab. 4).

T a b u Ik a 4. Estory a-aspartylalaninu a cr-aspartyl-C-alkylglycin ta 146,47 l
Table 4. Esters of a-aspartylalanine and a-aspartyl-C.alkyl glycinoa [46,47]

HsN-C-CONrr- CH-COORT
tt

cH2-cooH R2

eL-D -konff gur6cia 
- L-D-conffguration.

lRelative srveetness.

2L

Mo
Et
n-Pr
d-Pr
ra-Bu
d-Pr
d-Pr
i-Pr
d-Pr
d-Pr
i,-Pr

Mo
Me
i\[e
Mo
llfe
Et
,i-Pt
n-Pt
s-Bu
d-Bu
n-Ijtt

25
80

170
125
t0

170
r70

T7
4
0
0



Vieobecne pre vletkv zlirdeninv v lade slaclhS.'ch dipeptidov je ner-r'hnirtnir,
pliiolnncr:rf tliocli hr'tlr,rf6bnt't'ir sliupin s uldityrn vztahom ich objernov. U.rri-
clza sa [40.], Ze ple zlirieninl' t1'pu

Hii{-c FI-CC-'{ il - c }I-cloo R1

f n,anor, 1!n,;,,n,
sir urcin6 bez strirtl slaclhej chrLtl riicktoi('liombiirlr,cie sulistituentor. Rl tr, Rs :

R1 ie rnaly hlth'of6bnv zvr'loii (r.'LI,, ii2 ir-C1rFIr, CFI ,OT{,CCOR s rnalymR).
Rz je r-eLk.'- hr-thof6brn- zr-.r-ioli (it : (.',H,, ri viii'ji; 6terorri a fio6tet'o-,-ti alebo
aniiclovi shupinzr, COOR s r-cl'lir-rir R r.

Fi'ekvaircnirn bolo olrjirr-i'rti,' .lirill<,..j r,liLrti rrielitori,ch -\r-arvlclerir'6tor- ky-
selinv a,sptr'rdgor-cj , Sli.,l1;il r'itrpi j,',i111"11,, z tticlt. t1i1[]ijriLcetll-2.-t -i'rspartylani-
liclu (t:rb. 5. zltti:. l). lii,,t,t lr.1;1 rr,r, l,rJrrtr .rli,r ,.lrLLt it:i,;rt,tjrmu objar-enir, nlr,hOd-
rie. lrcilala sa rilri,r,.nit \- ilt I , ri:,.. t-'rii.i lijri,,inii l)r'c(.lsti1\-iujli o uevvhnutnej
plitorrt rt(-)\ti -\-, ,lnr.'i arr.ir,,-kLrttinr- \-, \-;etlivL.h -liLcllir-ch z.-aspilrtvlor-lich de-
rir-titoch. i:)l.i ,,ir --1'. ,',,ltjasrruje tenir,, 1-alit tr-m. Ze ak r.nti rnolelnlrr vltodn6 st6-
,'iq'l;11' |at'arrr'tte. iiior'6.ir zhorin6 s por-rchom leceptola, m6Ze b.vt jetitra, i'odi-
kovii inielirkciir r-1-tr-olenir liarbox)rloyoLr sktrpinou dostatodnti na vyyolanie
Leitlir'ic.

L.rpiciris a l<ol. [49] naili uri'it6 zthkonitosti medzi intenzitou sladkej chuti
a vlastnosttt,nti substituenta plitomn6hr,r ntr benz6novom jaclre J-acyl-e-L-as-
par:tvlanilirlor' (ttrb. .1). Nrijvlrraznejii vplvr- na zvti5enie intcnzity slacikej chuti
nr6 l<i'anosjrLrpila, prltolnnlr. r'pololic 4 beriz6lov6ho jnclra. Zo r-ietklich oclshir-
ian-fch arr'lor'y-cli shupin na inlenzitr,r .*laclhej chuti pozitivne vplyva,la tri-
flucirlcetr-loi-tl a trichlii'ircel.\'io\.11, lilmpina, plit'rom ich fidinoh je pribliZne rov-
nalry (tab. 5,zli\.6 n 8).

Japonski autori uhdzali, i,e estelr- clipeptidov, r- ktorlrlch je namiesto liyse-
liny r,-as1:larligovej za,budor':..nii kyselina ma,l6nov/r,. vynikajir intenziynou chu-
fou [40]. Prit m je zaujimav6, Ze hyselina aminornal6nor-i tvori zvl6,Jt sladk6
delir'1ttr', zaujirnajfrc N-koncovir a,lebo C-lioncovfr polohri v clipepticloch. Naj-
bliZii an:rldg aspartllmu D,L-aminomalonvl-t-fenvlalaninmetylesiel mh, prak-
t'icky tri istfi slrrclir'ost aho aspartrim [50]. Esteror.'6 skupiny kyseliny aminoma-
ldnovej sa znaiue liiia, svojirni rozmermi (tab. 5). Najsladiie sri tie clerivtity,
ktor6 majfr jetlnu metvlesterorii skupinu. Druh6, esteror-d, skupina zoclpoveddr
za lil'clrofdbue interal<cie s receptorom, preto sa na riu rqtlatimjir 5pecifick6
poZi rrda,vkv. Pri zlirieninirch typu

H2NCH-CONH - CI{-COOR1
ll
cH,-cooH cooR:

R1 : CHg, CzHs,
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T a b u I k a 5. N-acyl- a-(r,) -aspartylanilidy [a9 ]
Tabl o 5. N-acyl-a-(r,)-aspartyl anilides [il9]

x-NH-cH-coNrr- "1 )-r-
I\-

cF3co
cFsco
cF3co
cFsco
cFsco
cFsco
ccl3co
ct'l3co
H

I
2

4
5
6
7
I
I

i{
CI
F
Br
I
C\
H
L.\(\

12
r20

I
I20

a
30{j(-r

t
3000

I:

rnd horkri ehut 
- The compound has bitter taste,

intenzita sladkej chuti vzrast6, v poradi R2: alifatick}? alkyl < cykloalkS-l < v
polohe 2 substituovan;.i cykloalkyl < fenyl. Zavedenie substituenta na cyklo-
hexrlnov6 jadro do inej polohy ako C2 alebo zvlf'Senie podtu substituentov mi
za nd,sledok zrrjilenie intenzity sladkej chuti [5f]. Sladivost ridinn6ho diaste-
reoizom6ru [f0] m6Ze byt eite podstatne vySSia, pretoie derivri,ty kyseliny
,aminomal6novej, napr. extr6mne sladkf fenchylovf deriv6t (tab. 6) nebol
ziskanf opticky distf. Nie je zn(tme,ktori z diastereoizom6rov je sladkSi. Podla
niektorfch autorov l5l, ak sa pripusti moZnosf, zovseobecnenia Ariyoshiho
hypot6zy, je diastereoizomdr s R-konfigurS,ciou na karboxykoncovom centre
chirality sladkf.

V zmysle Shallenbergovej hypot6zy moi,no usfrdit, Ze skupiny N+Ha a -COO-aspartylov6ho zvy5ku sri zrejme syst6mom AH-B. Predstavujri prvf zdroj kon-
taktu p6sobiacej l6tky s receptorom, vyvolajri konformadnri zmenu receptora
potrebnri na vd,zbu a sri teda urdujricimi faktormi pre vznik sladkej reakcie.
Hydrof6bne skupiny Rla R2 ovplyr-dujri reakciu svojim priestoroqfm usporia-
danlm. Nevhodn6 priestorov6 usporiadanie skupin Rl a R2 mdZe vytvorit
st6rickri bari6ru, v d6sledku 6oho syst6m AH-B nem6ze interagovat so zodpo-
vedajricim syst6mom AH-B receptora. Vseobecne plati,Leuplatnenie hydrof6b-
nych interakcii vzrast{u [52]. Lelj a kol. [39, 53] urobili kombinS,ciu experi-
ment6lnych a teoreticklfch Btridii na vysvetlenie ,,aktivnych" trojrozmernl;?ch
Struktrir aspart6,mu. Z merania IH-NMR, spektier odvodili dihydrd,lne uhly po-
strann5?ch reflazcov v L-Asp-L-Phe-OMe a pomocou kvantovochemicklfch se-

miempiricklfch vSipodtov odvodili jeho pravdepodobn6 konformd,cie vo vod-
ni'ch roztokoch. PoZiadavky optimdlnej kore5pondencie s receptorom spiia

o4

cHr-cooE

I

I

Il_
.aZltrber:ina
rCompounrl



T a b u I k a 6. Derivaty kyseliny a-aspartylaminomal6novoj
Table 6. Dorivatives of a-aspartylaminomalonic acid

H"N-CH-CONH 
- CI{-COORI

ll
cH3-COOH COOR'

:l-uaENi\i

3C0,600

556-e60

t;a

.,f 22 100-33 200

CtHs

ClHs

CzHs

CzHs

rCompound : 2l:ioiativo srvc

konform5,cia lLajviac zastripen6,. V tomto uspoliada,ni je molekula charakteri-
zov&ni celkovrim rovirulym usporiacla,nim, v ktorom leZia aj skupinr- NH,
a COO-. Je zaljirnar'6,i,et6, dast molekuly, ktori leZi bezprostreclne lad tllimito
pcrlir,r'nr.ni skupinami, je pozonrhodne plocli6,. Je pravdepoclobn6, Ze vazbov6
miesto na receptore nrh cha aliter irzhej itrbiny, do ktorej musi pri tvorbe
komplexu ..zapaclnirt" rtolehula slaclkej llrthy aZ k miestu obidvoch pol{rnvch
skupin. ll'ejto poclmienlic vyhovuiir ploch6 molekuly, napr. derivdty liyseliny
r--trs1ri1f i1gel-ej alebo arninomal6novej v porovnani s neaktivnrtmi deriviitmi
,:r'.t''lirrr- r-slutrimovej. Cellior-e z I moLnych konfolm6rov, ktor6 boli iclentifl-
-, ,',-,Ln{" lionformainou analyzou, sa ukazuje, ie sri beZn6 l<vsl6, brizick6 a zwit,-
-:::'r,,,r'6 fornrv rrspa,rt:imu. Z tobo vyplyva, Ze ani jeden honfbrm6r pre ho-

{
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ciktorri i6novf formu sa nevyskytuje vo viac ako 30 o/o zastripeni, do zirovoi
indikuje, ie aspa,rtrim je celkom flexibilnri, molekula v Eirokom rozmedzl pH
roztoku. Tri z deviatich konform6rov vyhovovali poZiadavke vzA,jomnej in-
tsrakcie testantu s aktlvnym centrom receptora (syst6m AH-B). Dve z tfchto
Xtruktfir autori [39, 53] vypustili, pretoZe ich syst6m AH-B je diastodne tiene-
nf injmi dastami molekuly aspartri,mu. Konform6cia, ktor6, vyvol6,va sladkri
chut, je zn6,zornen6, v predpokladanom aktivnom centre receptora (obr. f).

Aspartd,m je biela kryitalickd, ld,tka,
ktorri moZno ziskat bezvodri alebo ako
polohydr6t. Mri vlastnosti sladidla bez

vedlaj5tch ridinkov na trd,viaci trakt',
kardiovaskuld,rny syst6m a centr6lnu
nervovri sristavu [5a]. Pri beZnlfch dduv-

kach aspartS,m nepredstavuje v prie-
peroviac ako l-3 % denn6ho prisunu
kyseliny aspard,govej a fenylalaninu.
Jeho premena vo vodnfch roztokoch
zabina hydro\fzou esterickej skupiny
za tvorby a-aspartylfenylalaninu a na-
sledujricou cyklizriciou na diketopi-
porazln (kyselina }-benzyl-Z,i-dioxo-
G-piperazyloctov6 - DI(P), ktorf je
bez chuti:

Obr. l. Sohem.'iticl<6 zldzomenie interakcie sladkej ldtky s receptorom.
Fig. l. Schematic illustratiorr ofthe srveet substance interaction with the receptor.
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Po poiiti srr, litka r1'clLlo liydrolyzuje na obidve aminokvselinr-. taliZe tvor.-
ba DKP nem6Ze prcstirpit l3 9;. Obich'e tmilol<r-selinr- (aspalirgor-/1 a fclvltila-
nin) sf biog6nne a, vstupujir dcl normhlneho netabolizmiL. l5 min po pocltr,ni je
asparttiin rezttrbovan('it po + al.3 h.,ti:irttitroli]'selinl irtkorporor-irn6 do lLlri-
skych proleino\'.

Stilost aspartdtnu zrivisi orl pi{ (,,1r'.irrrrrn i,j) rr tepiotv (tab.7).Aspartrin
pri izoelelitrickorn lrorie (pF[ 5.1) a i,'pl,rtr.'i.i'Cr rllrr-a ] !f vodn1, roztok. Pri
pIL 2,2 sa rn6Ze closiahirrri' 10 o,, iuzli,li irrrrr:i;nii,lnir lozpustnost). Je ltomerne
cl.obre rozpustny v 70 (',, iivsclin{'.)ct.,-.-cj i,lar-a irZ .3(l oi loziok).

llrtlrrLlli,r I >'.,r -:-., r.:r -:'-r:.. :::-: z:. :.r i,ilatl;.,;,.
flirl, l. I'ili r. : r -: : -r::. .r: t::1.: t.: I II tn [1.'tril)r'rirlrlrr\

t,l: i!'n.l 1:lvt,lIl, 'St 
-

-'
+

;
S

.11)

.1o

40
.10

i6s
1(;.1.t

.l { ).i
ii. ii

I l'-i
I i

1 I'ernpci'ilt uro : : I I alf-lifo period.

eisty a, suchi. l)r'odulit je pri tepiote rniestnosti v-r..nik.r,j rico sthtv (pri obsahtr
:]-5 o; \-oclv, pri teltlote 40 "C sir v pricl;c,hrr rolil \-\'1.\-orilo nit,riej riho li).1
tliketopi pcrazinu).

'I'ernrostabilita. jc vi.bornir r1o l0J'C (5'); DKP no 70 h pli 10;'C). Stti,losr
je lror'3ia na,cl 150'C.

'i'o-xik<-rlogich6 Stirdiurn potrrdilo, Zc kyselina 3-berrzyl-2,5-dioxo-6-pipcrazyl-
or:tor.h, rrornir nijali6 vcrilijiic ritinky. Jej chud je nevfraznS.

Asptlltiint srr m6Ze upltrtnit v redukdnej di6te. ,Ie viior]nlr na, sladenic jecl6l,
litor'6 ner'.r,Zr,Lil-rr jir var:enie ani pei'enic a, v6bec cllhoclob6 p6sobenie q-soliej tep-
lotJ,. I{6Ze sa lroi"rlit nrl pripritvrt hr6rnov, zmrzlil, pridom sa pricliir-a Pli teplo-
te asi 80 "Cl. Pri pei:eni prepar'ft vydrZi teplotu 150 "C 45 triin bez straty sla,clkej
chuti.

Aspartir,m srr, m6Ze konzrunor-at' pli cloclrZani urdit6ho 6asu v zllvislosti od
teplol r' :

pli t eplote rniestnosti
pli l0 "0
clo -1'C

24-4,S ii
tyi clcri

clva tj'Zclnc
l)o tornto i;ase cloclrridza za uveclenSich podmienok k pruclk6mu pohlesu sladl<ej
, lrLrli.
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Nedd,vno bolo patentovan6 sladidlo [55] poudivand vo forme tabliet, ziskan6
zmielanim 5 dielov aspartrimu, 87 dielov lakt6zy a 8 dielov dextrinu (hmotnost-
n6 mnoZstv6). V porovnani s aspart6mom vraj md,lep5iu chut a fyzikr{,lne vlast-
nosti.

Nevfhodou aspartri,mu je jeho labilita k enzymatickej hydrol'fze 156, 57f,
av5ak pokus5' [58] nahradit ho v tlichto podmienkach stilej5im dehydroaspar-
tdrmom boli nerispe5n6, pretoZe dehydroaspartrim nie je sladk;i. Je zaujimav6,
ie tioaspartri,m je tieZ mri,lo sladkS? [59].

Pri qfrobe potravindrskych vlirobkov, ktor6 sa dlhodobe spracrivajri pri vy-
sokfch teplotd,ch a potom skladujri dlh5i das (storilizovan6 komp6ty, vfroba
piva), je aspar-tri,m nevhodn6 sladidlo.

Je nevhoclny pre osoby postihnut6 fenylketonririou, metabolickymi porucha-
mi a pre osoby, ktor6 musia obmedzovat prisun fenylalaninu. Pri dodrZani
t!,chto podmienok v$etky klinick6 skriBky (Francrizsko a USA) na dospe$ch
a defoch, ob6znych a diabetikoch nevykazovali nijak6 nepria,zniy6 ri6inky. Ge-
netick6 Strfidie neuk6zali nijak6 teratog6nne, mutag6nne a kancerog6rure ridin-
ky.

Stridium stability USALU, moinostami pouiitia a jeho stanovenim sa
zaoberali Davidkovd, a kol. [60-67]. Pri stanovenf sa pouZil zjednodu5enf ana-
lyztrlor aminokyselin [61] (za pritomnosti citrritov6ho tlmiv6ho roztoku pri
pH 2,2) metddou priameho stanovenia alebo met6dou Standardn6ho prldavku.

Z uvedendho vidiet prednosti Sirokdho sortimentu synteticklich zhidenin
chttti zaloLenlfch na aminokyselindch. I\loino drifat, Ze sa dasom z tohto velk6-
ho podtu vybeni univerzdlne sladidl6,, ktor6 najlepiie spiiajri poZiadavky uplat-
i.ovan6 na syntetick6 n6,hrady sachar6zy a zavedf. sa do potravin6rskeho prio-
myslu.
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II. .\enaprarr rl ero anarorrr

l'e;lltrto

13 pa6orc nprrBo,trETcrr JiruHrn(' () c,-Iafrilr\ .LlrrrerrrlrJ.l-\, npe*i:Ie Buefu o nernna{upe
a-.il-acnaptn:r-J-Senu;raaaHrrHa Il o HeHoropr,r\ el'.1 ilrrAJolrr-\, (Jrrlrcan cIIrire:1, IIpe,f-

notaraeurrft MeliaurraM, trperluyqecrBa, HellocrarIiII II nplrrreHeHlle.

The compounils inilucing sweet taste

II. Aspertame enil its onalogues

S unrmary

'I'lris work gives a survey of the kno'ivledge conceruirrg srveet dipeptides, rlirrnely methyl
estel of q-L-aspart')-l-L-phenylalanine and some of its rr.nalogues, The synthesis, its expec-
ted rnechanism, advantages disadvant,ages and its applicat'ion are clescrilre(l.
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