ABSTRAKT

Tématem této diplomové prace je syntéza derivatli oxadiazolu a jejich prekurzort jako
potencialnich 1é¢iv neurodegenerativnich chorob a jejich nasledné hodnoceni predevsim jako

potencialnich inhibitorti cholinesteraz (CHE).

Teoreticka Cast této prace se veénuje Alzheimerové chorobé, predevSim jeji patofyziologii,
diagnostice a 1écb¢. Dale se zabyva také inhibitory CHE, které jsou jiz klinicky vyuzivang,
inovym strukturdam s potencidlem mit v budoucnu klinické vyuziti. Také se vénuje

oxadiazolovému fragmentu, jeho chemickym i biologickym vlastnostem.

V ramci experimentalni prace byly nasyntetizovany derivaty 1,3,4- a 1,2,4-oxadiazolu, které se
lisily kromé typu oxadiazolu také jejich substituci. Tyto latky byly pfipravené pomoci cyklizace
prekurzora, které byly také pfipraveny a otestovany. U 1,3,4-oxadiazoli byla otestovana krome
jejich inhibi¢ni aktivity vii¢i acetylcholinesteraze (AChE) a butyrylcholinesteraze (BuChE)
také jejich moznd antimykobakteridlni, antibakteridlni a antifungalni aktivita. U 1,2,4-

oxadiazolll byla prozatim otestovana pouze jejich inhibi¢ni aktivita proti AChE a BuChE.

Celkem bylo syntetizovano dvacet dva latek a vytézky téchto syntéz byly v rozmezi 21-97 %.
Latkou, ktera méla nejnizsi hodnotu ICso pro AChE, byl 2-(3-nitrofenyl)-5-(pyridin-3-yl)-1,3,4-
oxadiazol, konkrétn€ bylo naméteno 6,68 uM. Nejnizsi ICso pro BuChE bylo naméteno u latky
5-(3,5-dinitrofenyl)-3-(pyridin-3-yl)-1,2,4-oxadiazol, a to 45,09 uM. Latka s nejnizsi hodnotou
minimalni inhibiéni koncentrace (MIC) pro mykobakterie, bakterie 1 houby byl 2-(2,4-
dinitrofenyl)-5-(pyridin-3-yl)-1,3,4-oxadiazol, konkrétn€ s hodnotami MIC od 2 puM pro
mykobakterie, 7,81 pM pro bakterie a 125 uM pro houby, pfi€emz vétSina zbyvajicich

slou€enin byla antimikrobialné netc¢inna.
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