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Nézev rigorozni prace: Hodnoceni vlivu roskovitinu a jeho derivatd na expresi lékovych

transportéru in vitro

V této praci jsme se zaméfili na studium interakci vybranych inhibitort cyklin-
dependentnich kinaz (CDKIi) s efluxnimi transportéry ABCB1 (P-glykoprotein, P-gp,
MDR1) a ABCG2 (breast cancer resistance protein, BCRP) u bunééné linie LS174T —
lidského adenokarcinomu tlustého stfeva. Mezi nami vybrané latky patii roskovitin a jeho
derivaty BA-12 a BP-14. Predchozi studie prokazaly, Ze tyto latky inhibuji oba zminéné
transportéry a zvysuji tak ucinek soucasné podavanych cytotoxickych 1é¢iv. Protoze
1ékové interakce na urovni transportéri mohou vznikat téz ve smyslu indukce gent, jez
tyto membranové proteiny koduji, bylo cilem této prace rozsifit znalost o uvedenych
derivatech roskovitinu z pohledu mozného ovlivnéni exprese ABCB1 a ABCG2. Zvysena
exprese totiz miize potencovat rozvoj mnohocetné 1ékové rezistence (MDR). Vysledky
této prace ziskané s pouzitim metody qRT-PCR ukazuji, Ze latky BA-12 a BP-14 ani po
24-hodinové, ani po 48-hodinové expozici nezvysuji expresi ABCB1 ani ABCG2 mRNA
u LS174T bunék. Tato skute€nost ndm naznacuje, Ze V ptipad¢ uvedeni do terapie by tyto
latky mohly pln€ vyuzivat svou schopnost ptekonani MDR pomoci modulace efluxnich

transportérti, aniz by piitom zvySovaly jejich expresi.



