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Podle Svétové zdravotnické organizace (WHO) je tuberkuldéza (TB) celosvétové hlavni
pri¢inou umrti na infekéni onemocnéni zplisobené jednim infekénim agens a pocet pripada
s Iékovée rezistentni TB se neustdle zvySuje. Tyto faktory vytvareji urgentni potiebu vyvoje
novych, u¢inngjSich antituberkulotik. Z téchto divodi v této praci prezentujeme design,
syntézu a antimikrobidlni zhodnoceni série hybridnich slou¢enin, kombinujicich rizné derivaty
pyrazinamidu a p-aminosalicylové kyseliny, jako potencionalnich antituberkulotickych 1éCiv.
Slouceniny byly pfipraveny reakci riiznych derivatl pyrazin-2-karboxylové kyseliny, po jeji
aktivaci 1,1"-karbonyldiimidazolem s p-aminosalicylovou  kyselinou v prostiedi
dimethylsulfoxidu jako rozpoustédla. Ziskané slouceniny byly testovany in vitro pro zjisténi
jejich antimykobakterialni aktivity proti M. tuberculosis H37Rv, M. tuberculosis H37Ra a
ctyfem dalSim mykobakterialnim kmentm. Ptipravené slouceniny byly dale in vitro testovany
pro zjiSténi antibakterialni, antifungéalni a cytotoxické (HepG2) aktivity. VétSina sloucenin
prokazala antimykobakteridlni aktivitu v rozsahu minimdalni inhibi¢ni koncentrace (MIC) od
3,13—12,5 ng/ml proti M. tuberculosis H37Rv. Nejaktivnéjsi sloucenina byla 4-(6-
chlorpyrazin-2-karboxamido)-2-hydroxybenzoova kyselina s MIC proti M. tuberculosis
H37Rv = 3,13 ug/mL (10,7 pmol.l'"). Zadna z piipravenych sloudenin nevykazovala
antibakterialni, antifungalni nebo cytotoxickou aktivitu.
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