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Akridinové derivaty jsou zkoumany pro sviij potencial v 16cbé mnoha nemoci, naptiklad
nadort, bakteridlnich infekci ¢i malérie. V klinické praxi se v konvencni protinddorové
chemoterapii uplatiuje naptiklad amsakrin ptisobici jako topoisomerasovy jed, ktery interaguje
s DNA islidskou topoisomerasou II. Podobné plisobi i derivaty 9-aminoakridin-4-
karboxamidt. V diplomové praci byla testovana in vitro aktivita nove syntetizovanych derivati
9-aminoakridin-4-karboxamidi a jinych derivati odvozenych od akridinu.

Cilem prace bylo zjisténi, zda jsou studované latky s oznacenim FK-8-HCI, FK-20-
HCIl, FK-27-HCl, FK-36-HCI, FK-42-HCI, FK-46-HCI, FK-48, FK-78-HCI, FK-97-HCI A FK-
106 cytotoxické, v jaké koncentraci vykazuji inhibici proliferace, jaky typ bunétné smrti
indukuji, a jestli inhibuji lidskou topoisomerasu II.

Pro cytotoxicitni experimenty byla pouzita lidskd epitelidlni bunéénd linie HeLa.
Zivotaschopnost bunék byla stanovena metodou vychytavani neutralni ¢ervend. Buiiky byly
vystaveny latkam v riiznych koncentracich po dobu 24 hodin pti 37 °C. Jako parametr hodnotici
cytotoxicitu byla vybrana hodnota ICso. Pomoci gelové elektroforézy a testu dekatenace kDNA
byla zjiStovana inhibice lidské topoisomerasy II. Typ bun&cné smrti jsme stanovili na bunééné
linii HeLa pomoci luminiscencni metody pro urceni apoptdézy nebo nekrozy. Buiky byly
vystaveny pusobeni experimentalnich latek po dobu 24 hodin, béhem kterych byl sledovan
narust luminiscence a fluorescence.

Z vysledki jednotlivych metod bylo urceno, zZe vSechny studované akridinové derivaty
inhibuji proliferaci bunécné linie HeLa. Nejvyssi cytotoxicitu vykazovala latka FK-78-HCI
s ICs0= 1,06 £ 0,22 uM. S vyjimkou FK-106 vSechny latky pasobily inhibici topoisomerasy II.
U vétSiny latek byla pozorovana indukce apoptozy. S jistotou se nepodatilo urcit typ bunécné

smrti pouze u latek FK-27-HCl, FK-36-HCl a FK-106.



