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" Polymethiniové soli (PMS) " PMS se akumuluji v mitochondriich nadorovych bunek (obr.1) 8 4 bunécnd linie osteosarkomu
predstavuji tridu kationtovych " PMS zpusobuji oxidativni stres, redistribuci a celkové snizeni mnozstvi mitochondrii (obr.2) 5
sloucenin, ktere jsou intenzivne QO 2
zkoumany pro jejich potencial v " PMS potlacuji proliferaci a migraci nadorovych bunék (obr.3)
onkologicke terapii. 0

" PMS vykazuji selektivni cytotoxicky ucinek proti nadorovym bunkam (graf 1) PNT1A PC-3 U-20S PNT1A PC-3 U2 OS

B salt 2

" Migrastaticka terapie je
inovativni pristup onkologicke PMS MitoTracker slouceni snimek ve svétlem poli
léCby, ktera cili na blokovani

schopnosti nadorovych bunek se
pohybovat a zakladat metastazy.

B salt1

Cile
= Cilem je nyni ovérit uCinnost = Syntéza a optimalizace PMS, testovani novych PMS.
PMS na bunécnych liniich
odvozenych od vzorkd nadorové
tkané dlazdicobunecneho
karcinomu hlavy a krku
(HNSCC).

= QOvéreni selektivni cytotoxicity PMS na bunécnou vitalitu HNSCC bunék.

= Zhodnoceni migrastatického a antiinvazivniho potencialu PMS u HNSCC
bunecnych linii.

Obrazek 1:

Zaver
" PMS maji schopnost selektivnhé se vazat na mitochondrie nadorovych
buneék, které vykazuji zmenénou metabolickou aktivitu.
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Metodika

" odbér vzorku nadorové tkané
pri planovanych operacich u
pacientu s histologicky
verifikovanym primarnim
dlazdicobunecnym
karcinomem orofaryngu

CTRL

" Tato selektivni akumulace je pravdepodobne dana zapornym
potencialem vnitfni mitochondrialni membrany (IMM) a vysokou afinitou ke
kardiolipinu, fosfolipidu IMM.

" PMS vykazuji vyznamné migrastatické a antiinvazivni vlastnosti.
Zpusobuji translokaci mitochondrii z okraje bunék do perinuklearni oblasti,

#0.625 uM

" vylucujici kritéria — predchozi nizkych coz narusuje jejich motilitu.
L. . . koncentracich . g o _ . , . .,
chemoterapie Ci radioterapie, PMS " PMS predstavuji velmi slibnou skupinu latek, které maji potencial v

recidivy migrastatické terapii nadorovych onemocnéni.

= vytvoreni bunecnych a ev.
organoidovych linii
odvozenych z odebrané

nadorové tkane

= Dalsi fazi je testovani PMS na vzorcich HNSCC, kde zatim vykazuji
podobné ucinky jako u komecnich nadorovych linii.

#1.25 uM

vyhodnoceni uéinkt PMS na
proliferaci, apoptdzu a migraci
nadorovych bunek pomoci
fluorescencni a konfokalni
mikroskopie, prutokoveé
cytometrie, testu
zivotaschopnosti (MTT/WST),
gPCR, detekce markeru EMT
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Obrazek 2: snimek z
konfokdlniho mikroskopu,
barveni MitoTracker. CTRL —
kontrola; PMS — bunka po
aplikaci PMS — patrna
fragmentace aktivnich
mitochondrii




