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Perora lne poda vanie liekov je s iroko akceptovanou meto dou vďaka svojej praktickosti a 

ekonomickej vý hodnosti, pric om tenke  c revo zohra va kľu c ovu  u lohu pri absorpcii liekov, 

c í m ovplývn uje biologicku  dostupnosť a slu z i ako potencia lne miesto pre interakcie medzi 

liekmi (DDIs). K DDIs vý znamne prispievaju  efluxne  transporte rý liec iv, ako je P-

glýkoproteí n (ABČB1) a proteí n rezistencie rakoviný prsní ka (ABČG2), spolu s 

metabolizuju cimi enzý mami, ako je cýtochro m P450 3A4 (ČYP3A4) na c revnej barie re. 

Medzi rizikove  faktorý DDIs patria komorbiditý, pokroc ilý  vek a polýfarmakoterapia. 

Pacienti z iju ci s HIV výz aduju ci antiretroví rusovu  liec bu (ART) su  obzvla s ť na chýlní  na 

DDIs, najma  ak su  su c asne infikovaní  HČV. Antivirotika , ktore  sa bez ne pouz í vaju  pri ART 

a liec be infekcie HČV, mo z u interagovať s efluxný mi transporte rmi a enzý mami ČYP, c o 

ovplývn uje u c innosť a bezpec nosť liekov. Ta to s tu dia sa preto zameriava najma  na DDIs 

antivirotí k na intestina lných efluxný ch transporte roch. 

Ultratenke  rezý c reva (PČIŠ) predstavuju  cenný  ex vivo model na s tu dium transportu a 

metabolizmu liec iv v c reve, ktorý  verne napodobn uje podmienký in vivo. Tu to meto du sme 

pouz ili spolu so s tu diami obojsmerne ho transportu in vitro cez monovrstvý Čaco-2, ktore  

odporu c a FDA. Vzhľadom na odlis ne  va zobne  miesta vo va zobnej kavite ABČB1 sme na 

hodnotenie inhibic nej u c innosti antivirotí k pouz ili viacero substra tov. Niektore  

antivirotika , najma  inhibí torý protea z (PI), inhibovali transport sprostredkovaný  ABČB1 

v modeloch in vitro aj ex vivo. 



Okrem toho s tu dia sku ma aj vplýv sofosbuviru na absorpciu tenofoviru a jeho proliec iv, 

tenofovir disoproxil fumara tu (TDF) a tenofovir alafenamid fumara tu (TAF). TDF a TAF 

pravdepodobne výtva raju  podobne  koncentra cie tenofoviru v porta lnej z ile, pric om 

ABČB1 ovplývn uje rozsah ich permea cie. Naviac, sofosbuvir mo z e zvý s iť stabilitu TDF v 

c revnom prostredí . 

Model PČIŠ sa tiez  uka zal ako cenný  pri s tu diu indukcie liec iv voc i c revný m enzý mom a 

transporte rom, c o napoma ha pochopiť potencia lne DDIs. 

Š tu die in vitro a ex vivo odhalili inhibic ne  u c inký antivirotí k na transport sprostredkovaný  

c revný m ABČB1, c í m sa zdo raznila potreba hodnotenia liekový ch interakcií . Výuz itie 

viacerý ch substra tov je rozhoduju ce pre do kladne  posu denie inhibic ne ho potencia lu 

liec iv. Nas e zistenia tiez  poukazuju  na uz itoc nosť techniký PČIŠ v s tu dia ch inhibí cie a 

indukcie zameraný ch na ABČB1. Ta to meto da mo z e býť cenna  aj pri kvantifika cii zapojenia 

c revne ho ABČB1 a DDIs do presýste movej elimina cie liec iv. 

 


