ABSTAKT

V rané fazi navrhu a vyvoje Iéciv musi védci prekonat fadu vyzev spojenych s identifikaci potencidlnich
sloucenin s drug-like nebo lead-like vlastnostmi. To vedlo k potrfebé vytvoreni velkych soubor(
chemickych dat, které pomohou zlepsit identifikaci farmakofor( a ucinnych sloucenin. Rlizné védecké
obory, zejména farmakologie, farmaceuticka chemie a biochemie, zacaly vyuzivat pocitacové védy k
vyhledavani potencialnich vidcich struktur (leads) s vétsi specificnosti, pokud jde o jejich bioaktivitu.
Hlavnim cilem této prace bylo vytvoreni databaze obsahujici sbirku derivatli pyrazinu syntetizovanych
v minulosti na Farmaceutické fakulté Univerzity Karlovy v Hradci Krdlové se zamérenim na slouceniny
s potencidlni antimykobakteridlni (a dale antibakteridlni a antifungdlni) aktivitou, a dale vyuziti této
databdze kvypoctu hodnot deskriptorl dulezitych pro farmakokinetické vlastnosti a biologickou
dostupnost. Tento projekt se snazi ukazat, jak mohou byt urcité molekularni deskriptory pouzity jako
spolehliva informace k uréeni pravdépodobnosti nebo moznosti vyvoje lead-like nebo drug-like
slouceniny pomoci pocitacového softwaru. Byla vytvorena interni databdze 623 sloucenin uloZzenych
ve formatu SMILES, ktera byla pouZita k uréeni kvantitativnich vztahd mezi strukturou a aktivitou
(QSAR) a k analyze toho, zda byly syntetizovany optimalni slouceniny splfujici lead-like nebo drug-like
kritéria. Databaze mulzZe byt pouZita k ndvrhu budoucich syntéz s vyuZitim CADD (pocitatem
podporovany vyvoj lécCiv).



