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Tuberkul6za je infekéni onemocnéni zpusobené Mycobacterium
na infek&ni chorobu. Léc&ba tuberkulézy je dlouhodoba, kombinovana
a kontrolovana, aby se zabranilo vzniku rezistence. Pravé rezistence je
u tuberkulézy velmi zavazna, a proto se I|éEba provadi vzdy svice
antituberkulotiky zaroven. Hledani novych IéCiv a vylepSovani téch stavajicich je

tak stalou soucasti vyzkumu.

V teoretické €asti jsem se snaZzila shrnout informace o tuberkuléze, jejim
puvodci, diagnostice, mozné prevenci a strategii IéCby. Popsala jsem nejCastéji
pouzivana antituberkulotika, prfedevSim pak antituberkulotikum 1. linie —

pyrazinamid, ze kterého dale vychazeji derivaty syntetizované v moji praci.

V experimentalni ¢asti jsem popsala postupy a reakce pfi syntéze novych
latek, které vznikly spojenim pyrazinamidu s ruznymi aminokyselinami.
V této praci se zabyvam 23 pfripravenymi derivaty. U téchto latek bylo provedeno
méFeni teploty tani, 'H, 3C NMR, IC a MS spektrometrie. VSechny latky byly
testovany na antimykobakterialni, antibakterialni a antifungalni aktivitu.
Zadna ztéchto latek nevykazovala vyznamnou antifungélni a antibakterialni
aktivitu. Antimykobakterialni aktivitu (M. tuberculosis H37Ra ) vykazovalo Sest
latek — PC-L-Ala-Et (MIC = 3,91 pg/ml), PC-L-Glu-diEt (MIC = 31,25 pg/ml),
PC-L-Met-Me (MIC <3,91 ug/ml), PC-D/L-Pgl-Me (MIC <1,95 ug/ml), PC-L-OBn-
Ser-Me (MIC = 7,81 pug/ml) a PC-L-Tyr-Et (MIC = 7,81 ug/ml). VétSina latek



prokazovala vysSi antimykobakterialni aktivitu v mirné kyselém prostfedi — pH 6.
Aktivita byla vazana na slouc€eniny s vySsi lipofilitou a pfevazné na slouceniny
s aminokyselinovym fragmentem v konfiguraci L. U aktivnich latek byly zjiStovany
i cytotoxické ucinky, nejlepSi cytotoxicky profil vykazovaly latky PC-L-Ala-Et,
PC-p/L-Pgl-Me a PC-L-OBn-Ser-Me.



