ABSTRAKT

Univerzita Karlova v Praze, Farmaceuticka fakulta v Hradci Kralové

Katedra Katedra anorganické a organické chemie
Kandidat Mgr. Jaroslava Saskova
Konzultant PharmDr. Marcel Spulak, PhD.

Nazev rigorézni prace Derivaty benzodiazintl jako latky s potencialni bronchodilataéni aktivitou

V této rigordzni praci jsme se zabyvali syntézou derivatl benzodiazin(, konkrétné chinazolinu a chinoxalinu.
Navazali jsme tim na pfipravu derivatll chinazolinu strukturalné odvozenych od alkaloid{l vasicinu a
vasicinonu, obsazenych v kefi Adhatoda vasica. Ptvodni derivaty byly testovany z hlediska svych G¢€inkd na
izolovanou tracheu potkana a pfedevsim u dvou z nich, 4-[3-(piperidin-1-yl)propyloxy]chinazolinu

a 4-[3-(piperidin-1-yl)propylsulfanyl]chinazolinu, byla zjiSténa vysoka bronchodilata¢ni aktivita. Tyto latky se
proto staly vychozim bodem pro dalSi syntézy.

Prvni skupinu pfipravenych latek tvofily derivaty 4-[3-(piperidin-1-yl)propyloxy]chinazolinu, pfipravené
oxidacnimi reakcemi. Podafilo se nam oxidovat atom dusiku v piperidinovém skeletu postranniho fetézce.
Dvoukrokovou syntézou byl pfipraven i derivat chinazolin-1-oxidu.

Pokusy o oxidaci atomu siry v molekule 4-[3-(piperidin-1-yl)propylsulfanyl]chinazolinu nevedly ke vzniku
novych derivatd, i pfi pouziti mirnych oxidaénich podminek doslo k oxidativni desulfuraci za vzniku
chinazolin-4-olu.

Poslednimi pfipravenymi derivaty byla chinoxalinova analoga uspésnych chinazolinovych predloh.

Celkem bylo syntetizovano a z hlediska bronchodilataéni aktivity testovano 5 latek, avSak bronchodilataéni
ucinky ani jedné z pfipravenych slou€enin nepievysily aktivitu

4-[3-(piperidin-1-yl)propylsulfanyl]chinazolinu.



