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Nazev diplomové prace: Metabolismus a transport 6-prenylnaringeninu in vitro

Prenylflavonoidy ptedstavuji skupinu rostlinnych sekundérnich metabolitd s fadou pozitivnich
ucinkll na lidské zdravi. Chmel otacivy (Humulus lupulus L.) piedstavuje bohaty zdroj
prenylflavonoidii véetné 6-prenylnaringeninu (6-PN). 6-PN ma tfadu biologickych uc¢inkt
vcetné analgetické, antiproliferativni a estrogen-modulacni aktivity. I pfes jeho potencil byt
vyuzit jako nutraceutikum, jsou farmakokinetické vlastnosti 6-PN stidle neznamé. Tato
diplomova prace méla proto dva cile. Prvnim cilem bylo stanovit jaterni a stfevni metabolismus
6-PN u lidi a jaterni metabolismus 6-PN u potkanti a mysi in vitro v modelu ultratenkych
tkanovych fezti (PCTS). Vzorky byly analyzovany pomoci UHPLC-MS/MS. 6-PN byl
metabolizovan pievazné na metabolity II. faze biotransformace se ¢tyfmi glukuronidy a ctyimi
sulfaty identifikovanymi ve studovanych PCTS. Poprvé byl identifikovan novy metabolit 6-PN
vznikajici soucasnou glukuronidaci a sulfataci, ktery nebyl dosud identifikovan u jinych
strukturné podobnych chmelovych prenylflavonoid. Sulfonace probihala ve vétSi mire
v lidskych stfevnich (jejunum) PCTS nez v lidskych jaternich PCTS. Pokud jde o mezidruhové
rozdily, 6-PN byl metabolizovan na dva hlavni glukuronidy v PCTS hlodavct, ale pouze na
jeden hlavni glukuronid v lidskych PCTS. Druhym cilem bylo stanovit, zda je 6-PN substratem
effluxniho transportéru ABCBI1. Ke stanoveni byly pouZity lidské PCTS z jejuna, které byly
inkubovany s inhibitorem nebo bez inhibitoru ABCB1 a poté byla pomoci UHPLC-MS/MS
porovnavéana mira akumulace 6-PN. Pfitomnost inhibitoru neméla vliv na akumulaci 6-PN
v PCTS, 6-PN proto patrn¢€ neni substratem transportéru ABCBI1. Tato studie poskytuje novy
pohled na jaterni a stfevni metabolismus 6-PN u lidi, stejné€ jako mezidruhové rozdily tykajici

se jeho biotransformace. Dale poskytuje nové poznatky tykajici se stfevniho transportu 6-PN.



