Abstrakt

Univerzita Karlova, Farmaceuticka fakulta v Hradci Kralové
Katedra farmaceutické chemie a farmaceutické analyzy

Nazev diplomové prace: Navrh, syntéza a hodnoceni derivati pyridinu jako potencialnich

antimikrobnich slouc¢enin

Resitel: Andrea Bachtikova

Vedouci diplomové prace: doc. PharmDr. Jan Zitko, Ph.D.
Konzultant: PharmDr. Martin Juhas

I v dnesni dobé je tuberkuldza celosvétovym problémem. Dle WHO se jedna o 2. nejéastéjsi
pfi¢inu umrti na infekéni onemocnéni, pficemz u klasickych antituberkulotik, kterd jsou
v terapii vyuzivana uz desitky let, je ¢im dal Castéji zaznamenédvan vyskyt rezistence. Tyto
skute¢nosti jsou hlavnimi diivody, pro€ je potieba vénovat se vyzkumu novych potencialnich

1éCiv.

V této diplomové praci je prezentovan design, syntéza a hodnoceni antimikrobnich vlastnosti
série substituovanych N-oxazolyl a N-thiazolylkarboxamidti rGznych pyridinkarboxylovych

kyselin.

Finalni sloudeniny byly charakterizovany 'H a '3C-NMR spektroskopii, IC spektry, teplotou

tani a HRMS (hmotnostni spektrometrie s vysokym rozliSenim).

U ziskanych sloucenin byla testovana aktivita in vitro proti M. tuberculosis H37Rv,
M. tuberculosis H37Ra a Ctyfem dalSim, klinické méné vyznamnym mykobakteridlnim
kmentim. Dale byla u sloucenin testovana antibakterialni aktivita na ¢tyfech kmenech G+ a
ctyfech kmenech G- bakterii, antifungalni aktivita na kvasinkach a plisnich, a v neposledni fadé

cytotoxicita slou€enin za vyuziti HepG2 buné¢né linie.

Obecné vykazovaly slouceniny obsahujici oxazoly vysokou aktivitu proti mykobakteriim,
zejména Mycobacterium tuberculosis (nejlepsi MIC H37Ra = 3,13 pg/mL), véetné
multirezistentnich kment. Slibna aktivita byla pozorovana také proti riznym bakteridlnim a
houbovym kmentim. Zadna ze slougenin nebyla vyznamné cytotoxicka vii¢i bunééné linii

HepG2.



