Priloha ¢.1 : Vplyv blokatora sirtuinu MC 2141 na akumulagirtuinu v granuléznych

bunkach oSipanych

Regulator % buniek obsahujucich sirtuin
MC 2141 0 ng/ml 9,47 +2,15 (138)
MC 2141 1 ng/ml 0,8+0,8 (115)
MC 2141 10 ng/ml 3,12+1,95 (50)
MC 2141 100 ng/ml 6,78 + 1,99 (51)

VYSVETLIVKY:

» Uvedené&isla su priemer + smerodajna odchylka
» V zéatvorkach (....) — celkovy get analyzovanych buniek

» a- vplyv blokatorov sirtuinu : preukazny (P<0,08zdiel s kontrolou (kultdra bez pridavkov MC2141)



Priloha ¢.2 : Vplyv blokatorov sirtuinu na proliferaciu (akulaciu PCNA) a apoptozu

(akumulaciu BAX) v granuléznych bunkach oSipanych.

% buniek obsahujucich
Regulator BAX PCNA
MC2141 Ong/ml 85,14+1,31 | (501)| 93,78+2,58 [ (350)
MC2141 100ng/ml 23,16 +1,51 | (118)] 12,70+0,7% (67)
MC2141 1000ng/ml 27,03+£1,89 | (99) 19,60 + 2,44 (94)
MC2141 10000ng/ml 4,18 + 0,48 (28) 30,73+ 2,40 (64)
MC2183 Ong/m 80,35+ 1,36 | (523) 66,81 + 2,81 (28)
MC2183 100ng/ml 68,70 + 1,84 | (340) 61,16 + 2,16 (155
MC2183 1000ng/ml 13,09 £ 0,47 | (63) 5,09 +1,58 (125)
MC2183 10000ng/m 8,76 + 1,33 (86) 27,88 + 2,37 (76)
Rapamycin Ong/ml 82,21 + 2,65 (230) 55,78 £ 5,11 452]
Rapamycin 100ng/ml 57,88 +2,79 | (313)| 41,89+5,1% | (311)
Rapamycin 1000ng/ml 38,05+2,70 | (213)| 25,48+6,52 | (192)
Rapamycin 10000ng/ml 52,17 + 3,83 (288 19,73 +5,94 (81)
Sumarne hodnoty kontroly 84,85 + 28,42 (1255)100,05 + 37,22 (830

VYSVETLIVKY:

e Uvedeng&isla su priemer + smerodajna odchylka

» V zéatvorkach (....) — celkovy get analyzovanych buniek

* a - vplyv blokatoru sirtuinu: preukazny (P<0,052dil s kontrolou (kultira bez pridavkov MC2141,
MC2183 alebo Rapamycinu)



Priloha ¢.3 : Vplyv blokatorov sirtuinu na apoptézu (akuduil p53) v granuléznych

bunkach oSipanych.

Regulator % buniek obsahujucich p53
MC2141 Ong/ml 66,23 + 1,77 (282)
MC2141 100ng/ml 5,94 + 1,70 (35)
MC2141 1000ng/ml 0,45 + 0,F7 (1)
MC2141 10 000ng/ml 7,70 + 1,56 (58)
MC2183 Ong/ml 41,66 +0,01 (71)
MC2183 100ng/ml 4,03 + 0,86 (134)
MC2183 1000ng/ml 11,54 + 0,91 (36)
MC2183 10 000ng/m 14,35 + 0,55 (26)
Rapamycin Ong/ml 39,52+ 2,05 (133)
Rapamycin 100ng/ml 34,74 + 1,86 (56)
Rapamycin 1000ng/ml 6,20 + 1,80° (38)
Rapamycin 10 000ng/ml 30,31 +1,69 (138)
Sumarne hodnoty kontroly 71,72 £ 24,00 (486)

VYSVETLIVKY:

e Uvedeng&isla su priemer + smerodajna odchylka

eV zatvorkach (....) — celkovy et analyzovanych buniek

* a- vplyv blokatoru sirtuinu: preukazny (P<0,05)dizt s kontrolou (kultdra bez pridavkov MC2141,
MC2183 alebo Rapamycinu)



Prilohac.4 : Vplyv regulatorov sirtuinu na akumulaciu sinw a proliferaciu (akumulaciu

PCNA) v granul6znych bunkéach oSipanych.

% buniek obsahujucich
Regulator
SIRT. PCNA

MC2141 Ong/ml 3,72 +0,52 (34)4,24+1,24 | (34)

MC2141 100ng/ml 1,62 +0,42 |(19)| 1,72+0,52 | (15)
MC2141 1000ng/ml 2,24 +£0,74 (2B)2,50+1,31 | (24)
MC2141 10 000ng/ml 1,11+0,31 [ (10)| 2,65+1,25| (24)
MC2183 Ong/ml 3,32 +0,92 (21) 3,49+£0,49 | (27)
MC2183 100ng/ml 1,56 +0,96 [(32)| 1,67+0,77 | (17)

MC2183 1000ng/ml 1,14 + 0,54 (2B)0,75 £ 0,55 | (15)
MC2183 10 000ng/ml 1,19+0,79 (21)2,81 £0,61 | (31)
Rapamycin Ong/mi 534+£0,06 | (22)| 8,01+1,01 | (69)

Rapamycin 100ng/ml 2,86 +0,05 | (49)| 2,75+0,75 | (29)

Rapamycin 1000ng/ml 3,39+0,19 (311,64 + 0,84 | (15)

Rapamycin 10 000ng/ml 1,39 +0,29 | (13)| 1,91 +0,37% | (16)
Resveratrol Ong/ml 1,40 £ 0,80 (22)3,53+1,00 | (10)
Resveratrol 100ng/mi 2,47:87% | (34)| 1,96+0,96 | (18)
Resveratrol 10 000ng/ml 2,67 0,47 | (23)| 1,29+0,69 | (10)
Resveratrol 100 000ng/ml 3,10+1380|(34)| 1,06+0,86 | (29)
Sumarne hodnoty kontroly 4,91 +0,84 (99,55 +1,22 | (140

VYSVETLIVKY:

e Uvedeng&isla su priemer + smerodajna odchylka
» V zéatvorkach (....) — celkovy get analyzovanych buniek

* a- vplyv blokatoru sirtuinu: preukazny (P<0,05)dist s kontrolou (kultdra bez pridavkov MC2141,
MC2183, Rapamycin alebo Resveratrol)



Prilohac.5 : Vplyv regulatorov sirtuinu na apoptoézu (akdéciu kaspazy3) v granuldéznych

bunkach oSipanych.

Regulator % buniekobsahujucich kaspaza 3
MC2141 Ong/ml 5,38 +£0,98 (14)
MC2141 100ng/ml 1,41 +0,81 (31)
MC2141 1000ng/ml 1,81 +0,61 (14)
MC2141 10 000ng/m 0,76 + 0,56 (6)
MC2183 Ong/ml 1,24 £ 0,24 (9)
MC2183 100ng/ml 1,07 £ 0,37 (10)
MC2183 1000ng/m 1,01 + 0,31 (11)
MC2183 10 000ng/m 0,86 + 0,26 (11)
Rapamycin Ong/ml 0,92 + 0,52 (7)
Rapamycin 100ng/ml 3,09 +1,29 (22)
Rapamycin 1000ng/ml 0,79 +0,59 (8)
Rapamycin 10 000ng/ml 1,03 +0,63 (8)
Resveratrol Ong/ml 1,64 +0,44 (14)
Resveratrol 100ng/ml 0,85+ 0,25 (8)
Resveratrol 10 000ng/ml 1,58 + 038 (15)
Resveratrol 100 000ng/m 2,21 +0,01 (16)
Sumarne hodnoty kontroly 4,32 +0,82 (44)

VYSVETLIVKY:

» Uvedené&isla su priemer + smerodajna odchylka

» V zéatvorkach (....) — celkovy get analyzovanych buniek

* a- vplyv blokatoru sirtuinu: preukazny (P<0,05)dizt s kontrolou (kultdra bez pridavkov MC2141,
MC2183, Rapamycin alebo Resveratrol)



Prilohac.6 : Vplyv regulatorov sirtuinu na akumulaciu sinw a proliferaciu (akumulaciu

PCNA) vTludskych granuléznych bunkach.

% buniek obsahujucich
Regulator
SIRT. PCNA
MC2141 Ong/ml 2,07 £0,87 (18)1,30 £ 0,50' | (5)
MC2141 100ng/ml 1,93+0,59 | (24)| 0,93+0,33 | (7)
MC2141 1000ng/ml 0,93+0,53 | (9) | 0,98+0,38 | (4)
MC2141 10 000ng/ml 0,79+0,%9 | (8) | 0,67 0,47 4)
MC2183 Ong/ml 2,74 +£0,54 (18) 4,54 £ 0,44 4
MC2183 100ng/ml 0,86 +0,46 | (9) | 0,90+0,5¢ | (8)
MC2183 1000ng/ml 1,98 +0,98 [(20)| 1,38+0,38 3
MC2183 10 000ng/ml 0,77+0,37 | (7) | 0,53+0,33| (31)
Rapamycin Ong/ml 1,78 £0,73 (12)2,59 £ 0,59 (2)
Rapamycin 100ng/ml 1,13+0,78| (17)| 1,08 £0,48 | (6)
Rapamycin 1000ng/mi 1,18 +0,38 | (10)| 0,90 +0,5C | (4)
Rapamycin 10 000ng/ml 1,57 £ 0,57 (149,40 + 0,40 | (18)
Resveratrol Ong/ml 1,22 + 0,52 (13)1,75+ 0,55 | (11)
Resveratrol 100ng/ml 1,30 £ 0,70 (12p,88 + 0,68 | (4)
Resveratrol 10 000ng/ml 1,37 £0,37 (11,30 £ 0,50 | (17)
Resveratrol 100 000ng/ml 2,30 +£0,70 (192,47 £0,67 | (21)
Sumarne hodnoty kontroly 2,09 +£0,49 (618,78 £ 0,27 | (22)

VYSVETLIVKY:

e Uvedeng&isla su priemer + smerodajna odchylka
eV zatvorkach (....) — celkovy et analyzovanych buniek

e a- vplyv blokatoru sirtuinu: preukazny (P<0,05)digt s kontrolou (kultira bez pridavkov MC2141,
MC2183, Rapamycin alebo Resveratrol



Priloha ¢.7

v fudskych granul6znych bunkach

. Vplyv regulatorov sirtuinu na

apoptézu (akdaciu kaspazy3 a p53)

% buniek obsahujucich
Regulator
p53 kaspaza 3
MC2141 Ong/ml 21,39+£0,89] (28 3,00+x0,09 (23)
MC2141 100ng/ml 4,09 +0,70 |(144)| 2,00+0,40| (18
MC2141 1000ng/ml 9,65+0,7%5 | (48) | 0,48+0,08 | (2)
MC2141 10 000ng/ml 510+050 | (39) | 1,15+0,35 (5)
MC2183 Ong/ml 8,39 + 0,99 (33) 4,03 +0,83 | (24)
MC2183 100ng/ml 1,24 +1,24 (8 2,03+ 043 (15)
MC2183 1000ng/ml 225+1,05 (18) | 3,41+0,30| (17
MC2183 10 000ng/ml 4,91+091 (52) 2,02+0,62 1)(1
Rapamycin Ong/ml 4,04 +£0,84 (8 2,88+0,60 (14)
Rapamycin 100ng/ml 1,99+0,99| (9) | 1,56+0,96 | (8)
Rapamycin 1000ng/mi 1,49+0,89| (7) | 1,05+0,65 | (6)
Rapamycin 10 000ng/ml 1,80 £ 0,60 (20) 2,00 +0,4818)
Resveratrol Ong/ml 0,57 £ 0,37 (2 1,41 £ 0,81(24)
Resveratrol 100ng/ml 2,25 + 0,65 (14) 2,85+0,85(9)
Resveratrol 10 000ng/ml 3,34 £ 0,54 (18) 5,45 K05 (19)
Resveratrol 100 000ng/ml 5,78 +0348| (43) | 6,00+0,52 | (45)
Sumarne hodnoty kontroly 4,67 + 0,27 (n1) 5,650 | (85)

VYSVETLIVKY:

MC2183, Rapamycin alebo Resveratrol)

Uvedené&iisla su priemer + smerodajna odchylka

V zatvorkéch (....) — celkovy @et analyzovanych buniek

a- vplyv blokatoru sirtuinu: preukazny (P<0,05)dist s kontrolou (kultdra bez pridavkov MC2141,



Priloha ¢.8 : Vplyv blokatora sirtuinu na akumulaciu progeShu a estradiolu

v granuléznych bunkéch oSipanych.

Regulator progesterén estradiol
MC 2141 0 ng/ml 70,98 +12.01 62,36 + 4,44
MC 2141 1 ng/ml 59,61 +5,20 74,87 +2,78
MC 2141 10 ng/ml 66,84 +15,94 142,30 +12,98
VYSVETLIVKY:
. &_ preukazny vplyv

blokatorov sirtuinu preukazny (P<0,05) rozdiel stkolou (kultira bez pridavkov MC2141)



