
Abstrakt 

 Disertační práce je zaměřena na takové deriváty dihydroxybenzoových kyselin, které 

lze považovat za odvozené od salicylové kyseliny. U připravených látek byla hodnocena 

jejich antimykobakteriální a antifungální aktivita in vitro. V rámci disertační práce bylo 

připraveno 102 látek, z toho 72 originálních. 

 Jako výchozí sloučeniny byly připraveny čtyři řady N-fenyl-dihydroxybenzamidů, u 

nichž tedy jedna hydroxyskupina byla v poloze 2 a poloha druhé se postupně měnila. Jejich 

thionací za využití patentované metody vyvinuté v naší laboratoři byly získány odpovídající 

N-fenyl-dihydroxythiobenzamidy. Z výchozích N-fenyl-dihydroxybenzamidů byly dále 

připraveny cyklizační reakcí s methyl-chlorformiátem čtyři řady 3-fenyl-2H-1,3-benzoxazin-

2,4(3H)-dionů, s hydroxyl skupinou v poloze 8, 7, 6 a 5. Přímé tavení připravených 3-fenyl-

2H-1,3-benzoxazin-2,4(3H)-dionů s Lawessonovým činidlem poskytlo očekávané produkty, 

3-fenyl-4-thioxo-3,4-dihydro-2H-1,3-benzoxazin-2-ony a 3-fenyl-2H-1,3-benzoxazin-

2,4(3H)-dithiony, pouze v řadě 5-hydroxyderivátů. Proto byly hledány jiné metody pro 

přípravu sirných derivátů 3-fenyl-2H-1,3-benzoxazin-2,4(3H)-dionu.  

 Nejvyšší antifungální aktivity u N-fenyl-dihydroxybenzamidů vykazovaly 2,3- a 2,6-

dihydroxyderiváty. Nejvyšší antimykobakteriální aktivita byla zjištěna u 2,4-

dihydroxyderivátů. Záměna kyslíku za síru u N-fenyl-dihydroxybenzamidů a podobně 

cyklizace výchozích látek na odpovídající 3-fenyl-2H-1,3-benzoxazin-2,4(3H)-diony měly na 

studované aktivity různý vliv v závislosti na testovaném mikroorganismu a poloze 

hydroxyskupin(y).  

 Dále byly připraveny série substituovaných 3,5-di-terc-butyl-N-fenyl-2-

hydroxybenzamidů a 3,5-di-terc-butyl-N-fenyl-2,6-dihydroxybenzamidů. Zavedení dvou terc-

butylových skupin do molekuly se projevilo výrazným růstem antimykobakteriální aktivity, 

především proti Mycobacterium kansasii a klinickému izolátu M. kansasii, kdy připravené 

látky byly účinnější než standard isoniazid. Antifungální aktivita těchto látek byla 

nevýznamná. V práci je uvedena i příprava derivátů 3-fenyl-1,2,3-benzotriazin-4(3H)-thionu, 

které však nevykázaly zajímavou biologickou aktivitu.  

 


