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Vyuzitie nanocastic na baze uhlika vo fotodynamickej terapii s hypericinom
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Anotacia: Nanocastice su pre svoje zaujimave vlastnosti a mozné vyuzitie v onkoldgii predmetom
intenzivneho vedeckého skimania. U€innost’ niektorych protinadorovych lickov moze byt
ovplyvnena zniZenou rozpustnostou vo vodnom prostredi, slabou priepustnostou do buniek a
vysokym efluxom z buniek. Z tohto dovodu uz boli v praxi testované rézne typy nanonosicov lieciv
(napr. lipozémy, polymérne micely, dendriméry, superparamagnetické krystaly oxidu Zeleza a
koloidné zlato) s cielom zvysit selektivitu lieCiva a minimalizovat' tak vedlajSie ucinky
protinadorovych lieciv. Vhodnym subjektom do kombinacie s nanocasticami sa ukazuje byt
hypericin, prirodny fotosenzibilizator vyznacujlci sa vysokou produkciou kyslikovych radikélov,
avSak vd’aka svojej hydrofébnosti aj znizenou systémovou dostupnost'ou. Cielom dizertacnej prace
bude zistit, ¢i je aplikicia nanocastic na baze uhlika pre zdravi bunku bezpecna a ako dokaze
pouzitie nanotechnologie ovplyvnit mnozstvo hypericinu a ucinok fotodynamickej terapie
v nadorovych bunkéach a mikronadoroch.

Hlavnou napliou prace doktoranda bude:

kultivacia nddorovych bunkovych linii

ex ovo kultivacia embryi prepelice japonskej (Coturnix japonica)

priprava solidnych mikronadorov na CAM

analyza vplyvu nanocastic na vybrané fyziologické parametre fibroblastov a CAM membrany
analyza vplyvu nanocastic na vybrané fyziologické parametre nadorovych buniek

identifikacia schopnosti nanocastic viazat’ hypericin a ovplyviiovat jeho prenos do buniek

analyza obsahu hypericinu v nddorovych bunkach a bunkdch mikronadorov s vyuzitim metod
prietokovej cytometrie a konfokalnej mikroskopie

analyza vplyvu kombinovaného u€inku nanocastic a fotoaktivovaného hypericinu na vybrané
fyziologické parametre nadorovych buniek
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Presenzitizacia nadorovych buniek aktivaciou receptora smrti
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Anotacia: Skyrin je pravdepodobnym prekurzorom v syntéze hypericinu. Na zdklade podobnosti
Vv chemickej Struktire existuje predpoklad, ze by podobne ako fotoaktivovany hypericin mohol
inhibovat’ proliferaciu nadorovych buniek a indukovat bunkovia smrt. Z nasich predbeznych
vysledkov vyplyva, Ze skyrin popri svojej antiproliferacnej aktivite indukuje expresiu receptora smrti
DRS nielen za normoxickych, ale aj za hypoxickych podmienok. Cielom dizertacnej prace bude
preto overit' potencial skyrinu aktivovat vonkajSiu receptorovii drahu apoptézy a vyuzit® ho
Vv prospech nasledne aplikovaného experimentalneho protinadorového postupu.

Hlavnou napliiou prace doktoranda bude:

kultivacia nddorovych bunkovych linii

ex ovo kultivacia embryi prepelice japonskej (Coturnix japonica)

priprava solidnych mikronadorov na CAM

stanovenie hladiny mRNA a proteinov zapojenych do vonkajsej receptorovej drahy apoptdzy

analyza vplyvu aktivacie DRS na vybrané fyziologické parametre fibroblastov a cievny systém CAM
analyza vplyvu aktivacie DR5 anésledne aplikovanych potencidlnych protinddorovych postupov
(TRAIL, resveratrol, sulforaphane) na proliferaciu a indukciu bunkovej smrti nddorovych buniek
a buniek mikronadorov CAM s vyuzitim metdd prietokovej cytometrie a konfokalnej mikroskopie
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Uloha extracelulirnej matrix (ECM) pri tvorbe mikroprostredia v subependymovej oblasti
miechy potkana pocas vyvoja
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Anotacia: Cielom préace je odhalit’ zmeny v extracelularnej matrix a jej tlohu v subependymovej
oblasti miechy potkana pocas perinatalneho vyvoja CNS pomocou molekularnych metdéd a na
ultrastrukturalnej Grovni.



