ABSTRAKT SK

Cielom tejto prace bolo Studovat’ nové syntetické chelatory Zeleza a Studovat’
ich potencialne vyuzitie pri inhibicii proteinu TET1. Epigenetické mechanizmy, ako je
hydroxymetylacia DNA, st sl'ubnym cielom pri mnohych zavaznych patoldgiach,
vratane onkologickych ochoreni. V tejto §tadii sme zamyslali objavit’ nové inhibitory
skriningom malych kniznic heterocyklickych molekul, ako su pyrolo[3,2-b]pyrolové
derivaty s hydrazidovou (molekula 1) alebo hydrazonovou (molekuly 2-6) skupinou
viazicou zelezo a chelatory Zeleza na baze hydrazonu (molekuly 7-10).

V ramci tejto Studie sme pouzili rézne analytické a biochemické techniky na
ucely charakterizacie novych terapii rakoviny zalozenych na inhibicii TET1 proteinu.
Absorbancia a komplexacia testovanych zltcenin s ionmi Fe(Il) bola studovana UV—
Vis spektroskopiou. Inhibicia TET1 proteinu bola Studovand fluorometrickym testom
na baze ELISA a d’alej podporend termoporézou v mikromeradle a in silico dokovanim.
Cytotoxicita testovanych molektl na rakovinovych bunkovych linidch bola merana
testom MTT a intracelularna distribucia bola stanovend zobrazovanim zivych buniek.

Této Studia predstavuje biochemicku analyzu potencidlnych inhibitorov TET1
proteinu a prinadSa vyznamné poznatky, ktoré by mohli viest' k objavu inovativnej

protirakovinovej lieCby zaloZenej na zacieleni epigenetickych mechanizmov.
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