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Tato prace je zaméfena na syntézu novych makrocyklickych ligand® s vyménitelnymi protony
na koordinujicich se skupinach a na piipravu komplexii téchto ligandi s vhodnymi paramagnetickymi
ionty trojmocnych lanthanoidt.. Takové komplexy by mohly slouzit jako tzv. responzivni kontrastni
latky pro tomografii magnetické rezonance (MRI) vhodné ke sledovani zmén okolnich podminek.
V ramci této dizertacni prace byly studovany kontrastni latky citlivé na zménu pH, které vyuzivaji
prenosu saturace (PARAmagnetic Chemical Exchange Saturation Transfer; PARACEST) a mohly by
tak slouzit ke sledovani zmén pH v tkanich. Informace o téchto zménach jsou dutlezité naptiklad pro
diagnostiku nadorovych onemocnéni a/nebo pro volbu vhodného zpiisobu lécby.

Byla ptipravena série komplexti makrocyklickych ligandii s ionty trojmocnych lanthanoidt
s vyménitelnymi protony aminoskupin, které jsou koordinované k centrdlnimu iontu kovu.
U téchto komplexti byly podrobné studovany vlastnosti PARACEST. Kontrastni latky zaloZené na
vyméné protont z koordinovanych aminoskupin dosud nebyly v literatufe popsany. Bylo zjisténo,
ze tyto komplexy vykazuji efekt PARACEST zavisly na pH, a to pfi takovych hodnotach pH, které
odpovidaji fyziologickym podminkam. Tato studie ukdzala, Ze komplexy s pendantnim ramenem
v podobé linearniho diaminu poskytuji ve spektru CEST dva rtizné signaly. Intenzity téchto signalt je
mozné porovnavat a vytvorit tak metodu umoziujici urceni hodnoty pH pomoci MRI nezavisle na
koncentraci dané kontrastni latky. Aby byla zaji$téna kinetickd inertnost komplext, byl navrien
a pripraven také novy makrocyklicky ligand s aminofosfondtovym pendantnim ramenem. Bylo
zjisténo, Ze komplexy tohoto ligandu vykazuji vlastnosti PARACEST dilezité pro potencialni senzory
pH a mohly by tak byt pouzity jako kontrastni latky ke sledovani zmén pH. Stejné latky lze také pouzit
k ur¢eni pH pomoci techniky *'P MRS (Magnetic Resonance Spectroscopy). Komplexy ptipravenych
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ke sledovani pH za podminek in vivo.



