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Rakovina je zavaznym celospolecenskym problémem, ktery se mize tykat kazdého
znas, jeji vyskyt se navic vyrazné¢ zvysSuje s vékem. Antracyklinova antibiotika (ANT)
predstavuji mimoradné Gc¢inné 1€ky, pomoci nichz se 1€¢ila a stale 1é¢i cela fada rakovinnych
onemocnéni. Maji multimodalni mechanismus ucinku, pficemz jednim z mechanismil je
inhibice topoisomerasy 2 (TOP2), zakladniho bunééného enzymu modulujiciho topologii DNA.

V soucasné dob¢ je uziti ANT limitovano kviili obavam plynoucim z vyskytu kardiotoxicity.

Etoposid (ETO) je protinadorové latka pisobici jako topoisomerasovy jed. Casto je
vyuzivan v 1é€b€ v kombinaci spolecné s ANT, neni vSak na rozdil od antracyklinti povazovany
za vyznamn¢ kardiotoxicky. Proti kardiotoxicit¢ ANT ptisobi dexrazoxan (DEX), také znamy
jako ICRF-187, jako jediné dosud schvélené kardioprotektivum. Neplisobi vSak jako chelator
iontll Zeleza, nybrZ prostfednictvim ovlivnéni TOP2. Ackoliv se DEX potvrdil jako velmi
ucinnd kardioprotektivni latka, ma 1 své nevyhody, pfedev§im byva spojovan s vyskytem

sekundarnich malignit.

Z tohoto diivodu je nutné prozkoumat i jiné latky. Cilem prace bylo zjistit, zda dalsi
inhibitory jako jsou BNS-22, XK-469, ICRF-193 mohou ovlivnit protinadorové ptasobeni ETO
na bunécnou liniit HL-60. U zkoumanych latek byla ur¢ena koncentrace odpovidajici jejich ICso
a na zaklad¢ této koncentrace byla hodnocena jejich antiprolifera¢ni u¢innost jak samostatne,
tak v kombinaci s ETO. Ke stanoveni bunétné viability byl vyuZzit kolorimetricky test MTT.
Vysledky ukazuji, Ze Zadna z testovanych latek vyznamné nesnizuje protinadorovy t¢inek ETO
na buitkach HL-60. ICRF-187 a ICRF-193 naopak vykazuji synergisticky efekt v kombinaci
s ETO. U BNS-22 a XK-469 lze pozorovat synergisticky efekt v koncentraci okolo ICso, ovSem

mimo koncentraci ICso plisobi spiSe antagonisticky.



