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Vychodisko: Hematologické malignity predstavuji Sirokou skupinu nadorovych onemocnéni, ktera
postihuji lymfatické uzliny a kostni dfen. Jejich IéCba je stale sloZitéjsi a Ize uplatnit celou fadu postupu.
Chemoterapie, kterd je zakladem |écby téchto onemocnéni ma i celou fadu nezadoucich ucinkd, jako
napriklad zvraceni, nevolnost, prirlistek hmotnosti, leukémie apod.. K jejich eliminaci by mohlo dojit
pfi uzivani kombinované IécCby, tedy pfi spojeni chemoterapie s imunoterapii. Pfinosem tohoto typu
|é¢by by mohlo byt podavani nizsSich davek chemoterapie a tedy i redukce rizika vzniku zavainych
nezadoucich ucinka.

Cil: Cilem préce bylo porovnat ucinky rGznych typ chemoterapie (cytarabin, doxorubicin, venetoclax,
bortezomib) na bunécné linie KG — 1a (akutni myeloidni leukémie) a RPMI 8226 (mnohocetny myelom).
Dale to byla identifikace nejucinnéjsi chemoterapie a stanovit takovou koncentraci, kterd by byla
vhodna v kombinaci s imunoterapii, konkrétné s NK burikami, kdy efektivita na nddorové buriky by byla
alespon 30 %.

Metodika: Pro experiment byly pouzity 2 bunécné linie — linie KG-1a a linie RPMI 8226. Prvni linie byla
vystavena ucinklim cytarabinu, doxorubicinu a bortezomibu. Pouzité koncentrace byly 0,5 uM, 1,0 uM,
2 UM, 4 uM a 8 uM a pro bortezomid 0,5 nM, 1,0 nM, 2 nM, 4 nM a 8 nM. Linie RMPI 8226 byla
vystavena cytarabinu, venetoclaxu a bortezomibu. PouZité koncentrace byly shodné s linii KG-1a.
Ucinnost chemoterapie byla sledovana v redlném &ase pomoci pfistroje IncuCyte po dobu 72 hodin.

Vysledky: U linie KG-1a (AML) byl identifikovan jako nejucinnéjsi cytarabin v koncentraci 4 uM,
doxorubicin v koncentraci 4 uM a bortezomib v koncentraci 8 nM. U linie RPMI 8226 (MM) se jednalo
o cytarabin v koncentraci 8 UM, venetoclax v koncentraci také 8 uM a u bortezomibu méla stejny efekt
koncentrace 8 a 4 nM. Pro linii KG-1a byl jako nejvhodnéjsi pro kombinovanou terapii vybran cytarabin
v 2 UM koncentraci, kde ucinnost dosahla 35 %. Pro kombinovanou terapii u linie RPMI 8226 byl zvolen
bortezomib s 4 nM koncentraci, jehozZ uc¢innost také ptesahovala 30 %.

Zaveér: Stanovené cile této bakalarské prace byly splnény a ziskané vysledky poslouzi pro navazujici
studie, kde jiz budou konkrétni vytypované typy chemoterapie a jejich vhodné koncentrace uZity
v kombinaci s NK burikami a bude sledovan jejich efekt na nadorové bunky. Efekt bude sledovan
nejprve u komerénich bunécnych linii (KG-1a a RPMI 8226), ale hlavnim cilem je nastaveni
kombinované terapie u primarnich nadorovych bunék od konkrétnich pacientd.
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