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ucinkov a vplyvu na protinddorovu aktivitu antracyklinov

Napriek svojej davkovo obmedzujucej kardiotoxicite patria antracykliny (ANT)
medzi najpouzivanejsie a najefektivnejsie protinadorové lieciva. Jedinym registrovanym
liecivom kprevencii vzniku ANT kardiotoxicity je dexrazoxan, ktorého
kardioprotektivne uCinky sa aktualne pripisuju interakcii s topoizomerazou 2 (TOP2)
beta. Tato relativne novd hypotéza poskytuje priestor pre objav a Stadium novych
inhibitorov TOP2, ktoré by mohli byt pouzité ako vyhodnejsie kardioprotektivne lieCiva.
Zasadnou podmienkou pre pouzitie potencidlneho kardioprotektiva je vSak absencia

negativneho ovplyvnenia protinadorovej uc¢innosti ANT.

V tejto praci sme Studovali antipoliferaént aktivitu novych latok odvodenych od
parentnej molekuly BNS-22, ktora je katalytickym inhibitorom TOP2 a prejavila
kardioprotekénti aktivitu. Okrem toho sme Studovali aj ich vplyv na antiproliferacny
ucinok daunorubicinu (DAU) pre objasnenie kompatibility v pripade kombinovaného
pouzitia s ANT. Dané experimenty boli uskuto€nené na leukocytarnej bunkovej linii
HL-60 za pomoci MTT testu cytotoxicity. Dalej sme testovali inhibi¢nua aktivitu tychto
latok voci TOP2 alfa izoforme prostrednictvom dekatecnej eseji. TOP2 alfa sa poklada
za klicovy ciel pre aktivitu TOP2 jedov, a tak bolo vhodné objasnit’ aj tato aktivitu

a korelovat’ s predchadzajiicim experimentom.

Vystupom tejto prace bolo zistenie, ze vSetky skimané inhibitory maju vlastnu
antiproliferacnu aktivitu, a tiez signifikantne inhibuji TOP2 alfu. Napriek tomu vSak
nepotlacali protinddorova aktivitu DAU. Tieto Studované latky tak maju potencial

v kardioprotekénom pouziti a si vhodné k nadvdzujicemu vyskumu v tejto oblasti.



