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buitkach

Citral je acyklicky monoterpen, ktery je produkovan pfedev§im vys$Simi rostlinami.
Je jednim z mnoha sekundérnich metabolitl, které slouzi rostliné
jako detoxikacni faktory, morforegulatory, atraktanty pro opylovace nebo obranné latky. Mimo
jiné  ma  fadu  pozitivnich  ucinkG  napf.  antibakteridlni,  protizanétlivé
nebo protinadorové, ale pfi nespravném pouziti mize byt toxicky, zejména pro jatra. Cilem této
diplomové prace bylo zjistit Gfinek citralu na vybrané biotransformacéni
a antioxidac¢ni enzymy v HepaRG bunikach. Diferencované HepaRG buiiky byly inkubovany
s 10 uM rifampicinem, 10 uM B-naftoflavonem, 30 uM oltiprazem, 10 uM citralem, 30 uM
citralem a 100 pM citralem 12 a 24 hodin pro stanoveni exprese mRNA a 24 a 48 hodin
pro stanoveni proteinové exprese. Na urovni mRNA rifampicin indukoval CYP3A4 pii 12
1 24hodinové inkubaci, PB-naftoflavon indukoval CYP1A2 pii 12 1 24hodinové inkubaci
a aldo-ketoreduktasu (AKRI1C) pii 24hodinové inkubaci, oltipraz indukoval
glutathionperoxidasu (GPX1) pti 12 1 24hodinové inkubaci. Po ovlivnéni citralem byla genova
exprese nekterych enzymil rovnéz zménéna, 30 uM citral pti 12hodinové inkubaci inhiboval
karbonylreduktasu (CBR1), 100 puM citral pfi 12hodinové inkubaci indukoval GPX1
a glutathionreduktasu (GR), 100 uM citral ptfi 24hodinové inkubaci indukoval CYP3A4,
CYP2B6 a glutathion-S-transferasu (GSTA). Pii stanoveni proteinové exprese CYP3A4 doslo
k indukci rifampicinem pii 24 i 48hodinové inkubaci a inhibici 10 pM citralem pii 24hodinové
inkubaci. U 100 uM citralu pti 48hodinové inkubaci byla zaznamenana indukce CYP2C9
a vyrazna inhibice CBR1 a AKRIC3. Dale byla studovana cytotoxicita citralu pomoci testu
neutralni ¢erveni (NRU). Hodnota ICsp byla 0.892 mM pii 48hodinové inkubaci a 0.708 mM

pfi 72hodinové inkubaci.



