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Nazov rigoréznej prace: Interakcie vybranych anti-HCV lieciv s placentarnym OCTN2

transportnym proteinom.

Cielom tejto rigor6znej prace bolo otestovat’ interakciu paritapreviru a daclatasviru,
s placentarnym transportérom OCTN2, ktory sprostredkovava transport L-karnitinu ako
kofaktoru procesu oxidacie mastnych kyselin pre ziskanie dostatocnej energie na spravny
vnutromaternicovy rast plodu. Na liecbu chronickej hepatitidy C v tehotenstve zatial’ nie st
schvalené ziadne lieCiva tejto skupiny, preto testovanim ich vplyvu na transport L-karnitinu
cez OCTN2 tak pomoze vytvarat’ obraz ohl'adom ich bezpec¢nosti pre plod i1 matku.

V prvej casti Stidie sa testoval transport radioaktivne znaeného L-karnitinu cez
monovrstvu buniek BeWo b30 v pritomnosti paritapreviru a daclatasviru a stanovila sa
zéaroven aj koncentracia radioaktivne znaceného L-karnitinu vo vnutri bunkovej vrstvy.

V druhej cCasti prace sme sa zamerali na hodnotenie vplyvu pritomnosti paritapreviru
a daclatasviru na génovu expresiu karnitinovych transportérov OCTN1 a OCTN2 (resp. ich
kodujtcich génov SLC2244 a SLC22A45) pomocou qRT-PCR.

Vysledky transportnych S$tadii iba naznacili mozny vplyv oboch latok na transport
karnitinu pomocou OCTN2, v pouzitom usporiadani S$tadie sme viac-menej nevideli
presvedCivy Statisticky vyznamny efekt na prestup L-karnitinu cez placentu a akumulaciu vo
vrstve trofoblastu, ¢o by naznacCovalo relativnu bezpecnost’ tychto latok z pohladu
ovplyvnenia karnitinovej homeostazy v tehotenstve. Studie expresie karnitinovych
transportérov potom odhalili nepriamu interakciu paritapreviru s SLC2244 a SLC22A45 pri 72-
hodinovej expozicii, kedy dochadza k docasnej up-regulacii génovej expresie na oboch
génoch. Na zdklade zistenych dat mozno odhadnut’ bezpecnost’ liecby daclatasvirom aj

paritaprevirom pocas tehotenstva s ohladom vychytavania L-karnitinu v placente, kedZe



neznizuju mnozstvo tohto kofaktoru pre oxidaciu mastnych kyselin, ktord je nevyhnutna pre

zdravy vyvoj plodu a predchadzanie komplikécii u matky v tehotenstve.
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