Abstrakt

Tato bakalaiska prace se zabyvd modifikaci zndmého inhibitoru KYT-36 proteazy
gingipain  (Kgp) bakterie  Porphyromonas  gingivalis.! Navrhovand modifikace
oligoethylenglykolovou spojkou na vybraném mist¢ umozni vyuziti derivatu pfi piipravé
iBodies.? Jednd se o funkéni makromolekuly na bazi polymerniho nosige, které mohou

nahrazovat protilatky v biochemickych experimentech pro studium enzymd.

Ustiednim tématem prace je naplanovani efektivni syntetické strategie a jeji provedeni.
Soucasti prace je analyza krystalové struktury enzymu Kgp s inhibitorem KYT-36 (PDB ID:
619A), jez umoznila vyb&r vhodného mista napojeni spojky. Vybrany fragment byl doplnén
o adekvatni funkéni skupinu, diky ¢emuz mohl byt inhibitor opatfen spojkou. Navrh spojky
zohlediiuje pozadavky pro pouziti v ramci iBodies. Mezi tyto vlastnosti patii naptiklad vhodné
zakonceni spojky zajistujici ptipojeni k polymernimu nosi¢i. Na zaklad¢ retrosyntetické

analyzy byla navrZena strategie syntézy skeletu inhibitoru zalozena na Passeriniho reakci.
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