Abstrakt

MTHI1 je protein pattici do rodiny NUDIX hydrolaz. Pomaha rakovinnym buitkdm vyrovnat se
s oxidativnim stresem zptisobenym nadorovou transformaci. Hydrolyzuje oxidované formy
deoxyribonukleotidtrifosfatii (dANTP) ¢imz bunku chrani pfed vznikem mutaci, poméha
zachovat genomovou integritu a predejit senescenci a bunécné smrti. Na rozdil od rakovinnych
bunék, pro které je jeho aktivita esencialni, je ve zdravych bunkéch jeho exprese velmi nizka.
Proto se o ném zacalo uvazovat jako o potencialnim terapeutickém cili pro 1é¢bu rakoviny. Bylo
vyvinuto n€kolik generaci inhibitort. Vysledky testovani jejich protinadorové aktivity byly ale
Casto protichidné. Cilem této prace bude pfiiblizit funkci MTHI proteinu, jeho roli

v rakovinnych bunkach a popsat cestu, ktera vedla ke vzniku uspéSnych inhibitora.
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