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Rakovina je zavazné onemocnéni s nejistou prognozou a naroc¢nou lécbou. Moznosti
terapie se neustale vyviji, ale stale neni k dispozici i€¢inna lécba pro vSechny typy nadort, a tak
se rakovina stale fadi mezi nej€astéjsi pfi¢iny umrti v celém svété. Pacienti Casto podstupuji
konvenc¢ni cytotoxickou terapii nebo radioterapii, které ale maji fadu nezaddoucich ucinkt a
nejsou vzdy efektivni. Jednou velmi zkoumanou moznosti, jak tuto 1écbu zefektivnit je vytfazeni
opravnych mechanismti poskozeni DNA, ktera jsou podstatou u¢inku radioterapie a nékterych
chemoterapeutik. Pro tento Ucel jsou vhodné fosfatidylinositol-3-kinasam pitibuzné
proteinkinasy, zejména pak DNA-dependentni proteinkinasa (DNA-PK), protoZe se na opravé
DNA znaénou mirou podili. V rdmci této diplomové prace bylo piipraveno 12 potencialnich
inhibitorit DNA-PK, ze kterych bylo 9 latek testovanych samostatné¢ na 9 nadorovych a
I nenadorové bunécné linii. Dvé latky byly cytotoxické. Zbyvajicich 7 slou€enin bylo
podrobeno chemosenzibilizacnimu testu v kombinaci s doxorubicinem za pouZiti stejnych
bunéénych linii. Pouze jedna sloucenina, (33) vykézala velmi vyraznou chemosensibilizaci

nadorovych bunék a bude podrobena dal§im testim.



