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Nazev diplomové prace: Studium role vybranych izoforem cytochromu P450

v cytostatické rezistenci na urovni apoptozy

Cytostaticka rezistence je jednou z nejzaludnéjSich terapeutickych prekazek
v onkologické [écbé. Vedle mechanizmd farmakodynamickych hraji v I€kové rezistenci
ddlezitou roli téz faktory farmakokinetické. Mezi takové mechanizmy zfejmé patfi i
enzymaticka transformace uc€inné latky na neaktivni metabolit v nadorovych burikach,
dikazy o zapojeni enzymua ve farmakokinetické rezistenci jsou vSak dosud veskrze
pouze nepfimé nebo zatizené interferen¢nimi elementy. Za vyuziti komparativnich
experimentd v HepG2 liniich s/bez overexprese CYP3A4 jsme se zaméfili na
zhodnoceni role tohoto klinicky dulezitého enzymu v rezistenci vuci docetaxelu.
Metodicky se jednalo o stanoveni indukce apoptézy (aktivace kaspaz 3/7, 8 a 9)
pomoci komer&nich luminiscencnich kitd. Nase vysledky poukazujici na signifikantni
zapojeni enzymu CYP3A4 v omezeni ucinnosti docetaxelu v intervalu 48 h, pficemz
v CasnéjSich intervalech se tento zavér nepotvrdil. Tato zjiSténi vyborné koreluji
s vysledky naSich pfedchozich studii zaméfenych na proliferaéni uroven. Ziskané

poznatky by v budoucnu mohly pomoci vylepSit kombinaéni protinadorovou terapii.



