ANOTACE

Predkladana rigordzni/disertacni prace se zabyva pripravou novych substitucnich derivatd kobalt
bis(dikarbolidu) a ikosaedralnich karboran(, navrzenych primarné s cilem vyvinout nové |écivo
proti AIDS zaloZené na inhibici enzymu HIV-1 proteasy boranovymi klastry, které by dokdazalo
prekonat nedostatky stavajicich organickych inhibitor(. VétSina syntetizovanych latek byla
poskytnuta biochemiklim k provedeni testll kinetiky inhibice téchto latek na isolovaném enzymu
(ICs0), HIV-1 proteasy nebo dale testd ve tkanovych kulturdach bunék infikovanych virem HIV
(ECs0). Hodnoty koncetraci testované latky, pfi kterych dochazi k poklesu aktivity enzymu
(Stepeni substratu) pravé o 50 % jsou definovany jako koncentrace ICso (in vitro) a ECso (in vivo).
Tato data byla zafazena do knihovny latek spolu s druhem mechanismu, kterym jsou dané Iatky
schopny enzym selektivné inhibovat, za predpokladu, Ze byl stanoven. Tyto poznatky jsou klicem
k pochopeni substruktury mozného budouciho |éciva. Pro tyto ucely byla autorem disertacni
prace syntetizovdna a charakterizovana série celkem 14-ti novych sloucenin, obsahujicich motiv
dvou vzajmné propojenych kobalt bis(dikarbolidovych) jednotek, spojenych flexibilnim
organickym fetézcem se zabudovanou funkéni skupinou v centru molekuly. Déle bylo pfipraveno
14 novych B-N derivatd kobalt bis(dikarbolidu), které nesou nitriliovou, ammoniovou, amidovou
a amidinovou funkéni skupinu. Tyto latky maji pouziti jako nové stavebni bloky pro organickou
syntézu, pouzitelné pro inkorporaci tohoto typu latek do materiald s fadou unikatnich vlastnosti.
Vsechny nové pfipravené latky byly charakterizovany s vyuZitim pokrocilych instrumentalnich

metod strukturniho vyzkumu, tedy NMR, HPLC MS-ESI a RTG analyzy.



