Abstrakt

Cil studie: Na zaklad¢ soucCasnych studii, které odhalily zvySenou expresi efluxniho transportéru
MRP2 v hematoencefalické bariéfe pacientd rezistentnich k 1é¢b¢ antiepileptiky, byla u¢inéna
hypotéza, ze by tato zvysend exprese MRP2 mohla pfispivat k selhdvani antiepileptické 1é¢by,
k tzv. refrakterni epilepsii. Cilem na$i studie bylo testovat substratovou afinitu vybranych
antiepileptik k MRP2 transportéru. Zvlast' jsme se soustiedili na fenobarbital, etosuximid,
primidon, valproat, karbamazepin, klonazepam a lamotrigin. Déle jsme testovali inhibi¢ni
potencial téchto antiepileptik k MRP2-fizenému transportu.

Metody: Ke studiu substratové afinity testovanych antiepileptik k MRP2 byly provedeny
transportni experimenty na epitelidlnich bunéénych monovrstvach kultivovanych na
mikropordznich membranovych filtrech. Konkrétné byly pro tento ucel pouzity polarizované
MDCKII bunky transfekované cDNA lidského MRP2 a jako kontrolni MDCKII-NeO bunécné
linie, kde je vlastni exprese MRP2 utlumena. Pro uréeni inhibi¢niho potencidlu byly na vyse
zminénych bunéénych kulturdch provedeny akumulaéni zkousky za pouzZiti zndmého
fluorescenéniho substratu MRP2 kalceinu.

Vysledky: Testovana antiepileptika nejsou ani substatem ani inhibitorem MRP2 transportéru.
Zavér: NaSe data nepotvrdily hypotézu, Ze se zvySend exprese MRPZ2Z v hematoencefalické
bariéfe pacienti rezistentnich k 1é¢bé antiepileptiky podili na refrakterni epilepsii. Testovana
antiepileptika neovlivituji prostiednictvim inhibice MRP2-fizeny transport substratti tohoto

transportéru.



