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Rakovina je progresivni onemocnéni multifaktoridlniho charakteru s mnoha symptomy, které
snizuje kvalitu zivota pacientli a v nékterych ptipadech kon¢i smrti. Rakovina mtze postihovat lidi
vSech v€kovych skupin, pohlavi nebo ras a mize byt diagnostikovana v tkanich po celém téle. Po
kardiovaskularnich onemocnénich je rakovina na svété druhym nejcastéjSim onemocnénim

zpusobujicim smrt.

Dnesni 1é¢ba rakoviny spociva v chirurgickém odstranéni tumoru, chemoterapii, radioterapii,
cilené¢ terapii, imunoterapii a hormondlni terapii. Chemoterapie ptedstavuje zakladni pfistup
protirakovinné 1écby a je Casto aplikovana v kombinaci s dal§imi zplisoby 1écby pro maximalizaci
ucinku terapie a pii 1écbé a prevenci metastazi. Chemoterapie v dnesnim slova smyslu predstavuje
1écbu cytotoxickymi 1éCivy, ktera aktivuji bunéné mechanismy vedouci k apoptoze. Tyto latky
naru$uji bunécény cyklus vSech bunék v téle, ale obecné jsou zaméteny predevsim na rychle se délici
bunky. Cytotoxické latky plisobi rtiznymi mechanismy vedoucimi k programované bunécné smrti a
déli se do péti skupin podle jejich mechanismu ucinku- alkylaéni latky, antimetabolity, cytostaticka
antibiotika, inhibitory topoizomeraz a latky vazici se na tubulin. VSechna cytostatika jsou zaméfena na

zmény v replikaci DNA a transkripci a déleni bunék.

Rutekarpin je alkaloid nachazejici se v plodech rostliny Evodia rutaecarpa lidové nazyvanych
Wu-Chu-Yu, které se jiz dlouhou dobu hojné pouzivaji v tradi¢ni ¢inské medicing. Bylo prokazano, Ze
rutekarpin mad mnoho farmakologickych vlastnosti, mimo jiné byla prokazana i jeho cytotoxicka
aktivita. Pro jeho planarni strukturu se nabizi jeho vyuziti jako interkala¢ni latky a jeho derivaty zase
ukdzali inhibi¢ni aktivitu proti topoizomerasam | a Il. Inhibitory topoizomerasy jsou S$iroce

vyuzivanou skupinou chemoterapeutik bud’ samostatné, nebo v kombinaci s dal§imi latkami.



Tato prace je zaméfena na piipravu derivatu rutekarpinu, které zachovavaji cytotoxickou
aktivitu rutekarpinového pentacyklu, ale vykazaly by lepsi rozpustnost ve vodé vzhledem k velmi
Spatné rozpustnosti pfirodniho alkaloidu. Zaroven zvolend pozice pro substituci slibuje moznou
inhibi¢ni aktivitu proti topoizomerazam. Cytotoxicka aktivita spolecné se zvySenou rozpustnosti

derivatli by mohla pfinést nové moznosti pro jejich potencialni vyuziti v protirakovinné chemoterapii.



