Role ABC transportéru v klinické praxi

ATP-binding cassette (ABC) je rodina transportnich proteinl, ktera vypuzuje IéCiva
z buriky diky energii z ATP a zamezi tak jejich akumulaci v burce. V sou€asnosti zname
sedm podrodin ABC transportért (ABCA az ABCG), ktefi se vyskytuji jak v normalnich
tkanich, tak zhoubnych nadorech. Podileji se na pfenosu mnoha latek, vCetné
vylu€ovani toxint z jater, ledvin a traviciho traktu a dale omezuji prunik toxinG do
dulezitych organd, jako jsou mozek, placenta, varlata. Chemoterapie nadorovych
onemocnéni je vazné limitovana tzv. fenoménem mnohocetné rezistence (MDR), ktery
vykazuji bunky nékterych nadord. Jednim z mechanismul rezistence je aktivni eflux
Siroké Skaly cytostatik bunéfnou membranou. Nejlépe popsany transportni protein pfi
vzniku rezistentnich nadord je MDR1/P-glycoprotein. Mnozstvi klinickych testu
naznacuje, Ze jeho pritomnost v nadorové tkani (primarni nebo ziskana) vede k
Spatnym klinickym vysledkim chemoterapie. Byly vyvinuty rlizné typy latek a techniky
pro zasah do ABC zprostfedkovavané MDR a snahy o snizeni funkénosti a potlaceni
exprese téchto transportérd. ZvySena akumulace IéCiv a zvrat Iékové rezistence, uzitim
P-gp inhibitord, byli velmi dobfe zdokumentovany in vitro, bohuzel se v8ak doposud
nedafi uspokojivé zopakovat in vitro data s inhibitory MDR v klinickych studiich.



