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Abstrakt: 

 

Předložená disertační práce je zaměřena na syntézu 5-substituovaných derivátů uracilu, jejich 

reaktivitu a studium biologické aktivity, především aktivity protinádorové. V úvodní části je 

vytvořen přehled dosud popsaných výsledků vybraných C-5 substituovaných derivátů uracilu 

na poli jejich syntézy a studia biologické aktivity. Druhá část je věnována designu nových C-5 

modifikovaných analog uracilu, vývoji a optimalizaci postupů vedoucích k cílovým 

sloučeninám, studiu biologické aktivity a odvození vztahu mezi strukturou a biologickou 

aktivitou (SAR studie). V této části je prezentována syntéza série derivátů odvozených od 5-

[alkoxy(4-nitrofenyl)methyl)]uracilu a 5-alkoxymethyluracilu a rozsáhlá SAR studie 

v závislosti na typu substituce methylenového můstku bezprostředně navázaného do polohy 

C-5 a dále v závislosti na délce alkoxylového řetězce. V poslední části disertační práce je 

popsána syntéza dvou typů oligodeoxynukleotidů, z nichž první skupina je modifikována 

fenoltriazolovým  skeletem navázaným do polohy C-5 a druhá skupina obsahuje v poloze C-5 

bromofenylethynylový zbytek. Cílem takovéto modifikace je najít termicky stabilní sekvence 

použitelné v antisense terapii jako prostředek kontroly genové exprese.  
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