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Paklitaxel (PTX) je antiproliferativni latka pouzivana v terapii n€kterych nadort prsu,
plic a vajec¢nikd. Paklitaxel zvySuje stabilitu mikrotubull, ¢imz dojde k inhibici bunééné
proliferace. Bohuzel, nerozliSuje zdravé a nadorové bunky, ale ovliviiuje vSechny proliferujici
buiiky. Ke zvyseni selektivity PTX k nadorovym buiikdm byly v UEB AVCR pfipraveny
derivaty PTX s analogy gonadoliberinu (Gn-RH).

Cilem této prace bylo porovnat antiproliferativni G€innist téchto derivati a samotného
PTX na nadorovych liniich MDA-MB-231 a CaCo-2. Linie MDA-MB-231 reprezentuje prsni
nadorovou tkan, ve které jsou exprimovany receptory pro Gn-RH. Linie CaCo-2 pochazi z
kolorektalniho adenokarcinomu a k expresi receptord pro Gn-RH zde nedochazi. Pro
stanoveni antiproliferativniho t¢inku studovanych latek byly pouzity dva rizné testy bunécné
viability a kontinudlni monitorovani Zivotnosti v Case systémem x-CELLigence. Pro
porovnani cytotoxicity PTX a jeho derivati byla pouzita primarni kultura potkanich
hepatocyti.

Vysledky ukazaly nizs$i antiproliferativni u¢inek derivatu MP 264 ve srovnani s PTX a
porovnatelné antiproliferativni u¢inky derivati MP 265, MP394 jako PTX na bunécnou linie
MDA-MB-231. Derivat MP 264 vykazoval nizs§i cytotoxicky ucinek na primarni kultury
potkanich hepatocytli a niz$i antiproliferativna ucinek na linii CaCo-2 nez PTX. Stabilitni

studie prokazala rychlou degradaci derivatu MP 265 v kultivaénim médiu.



