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Kafr je cyklicky keton ze skupiny monoterpenil. V ptirod¢ se vyskytuji dva isomery kafru.
ptipravek. Kafr se uzivd zejména v pfipravcich pro lokalni uziti, kde piisobi mirnym
znecitlivujicim u¢inkem a pocitem tepla spolu s jeho charakteristicky pronikavou svézi vini.
Vétsina intoxikaci kafrem je vyvolana nespravnym pouzitim ¢i davkovanim. Cilem diplomové
prace bylo zjistit u€inek isomerti (+)-kafru a (-)-kafruna expresi vybranych enzymu L. i II. faze
biotransformace. Biologickym materialem byly ultratenké lidské jaterni fezy ptipravené z tkan¢
celkem tfi pacientd, dvou muzl a jedné Zeny ve vékovém rozmezi 46 - 49 let. Jaternitezy byly
inkubovany s 10 pM a 50 uM (+)-kafrem a (-)-kafrem 24 hodin pti 37°C. Proteinové exprese
enzymi I. faze (cytochromu P450 (CYP) 3A4, CYP2C, aldo-ketoreduktasy (AKR) 1C3) a IL
faze (glutathion-S-transferasy (GST) A) byla stanovena metodou western blotingu. Exprese
mRNA enzyma 1. faze (CYP3A4, CYP1A2, CYP2C, CYP2B6, AKRIC a NAD(P)H-
chinonoxidoreduktasy (NQO1) a II. faze (GSTA1, GSTP1, UDP-glukuronosyltransferasy
(UGT) 1A6 a sulfotransferasy (SULT) 1A1) byla stanovena pomoci polymerasové fetézove
reakce v redlném Case. K nejvyznamnéj$im zméndm na Grovni proteinu doslo u pacienta 48,
kde byla patrna indukce CYP3A4 ((+)-kafr 10 a 50 uM) a inhibice CYP2C a AKRI1C3 (+)-kafr
50 uM, ((-)-kafr 10 a 50 uM). Na urovni mRNA byla zaznamendna indukce n¢kolika enzym
(-)-kafrem 50 uM u pacienta L48 (CYP3A4, AKRIC, GSTA a UGT1A®6) a (+)-kafrem 50 uM
u pacienta L49 (NQOL1). Oba isomery v obou koncentracich zpiisobily inhibici mRNA GSTP1
(pacient L48) a SULT1Al (pacient L49). Kafr by tedy mohl ovlivnit u¢innost soucasné

podanych léciv.



