Abstrakt

Ackoliv je maléarie znaén¢ zkoumanym infekénim onemocnénim, stale s ni nedokazeme
dostate¢n¢ ucinné bojovat, o cemz vypovida pomérné vysoky pocet nakazenych. Existuje sice
mnozstvi antimalarik, nicméné na fadu z nich vznika rezistence, proto je tieba vyvijet nova,
ucinnéjsi léciva. Jednou z moznosti je zacilit na parazitiiv metabolismus zeleza, esencidlniho
prvku viech organismil. Zelezo se éastni syntézy DNA, dychani a vyroby energie. Funguje
jako kofaktor ribonukleotid reduktazy, metaloproteini s FeS klastry nebo hemem. Béhem
infekce musi paraziti s hostitelem bojovat o potiebné latky, a tedy také o zZelezo.
Mechanismus ptijmu nebo vylu¢ovani zeleza u piivodce malarie neni zatim zcela jasny, jsou
znamé pouze 2 transportéry zeleza a jiz nyni je ziejmé, Ze jich musi byt vice. Parazit rodu
Plasmodium travi velké mnozstvi hemoglobinu, ktery je nasledn€¢ degradovan na volny hem
a denaturovany globin. Volny hem je vSak pro bunku toxicky. Plasmodium se toxicité
volného hemu bréani tvorbou chemicky inertniho hemozoinu. Tento unikatni mechanismus
ochrany pted toxicitou volného hemu je pro Plasmodium 1 ostatni krevni parazity velice
vyhodny, protoze ho vSak nesdili se svym hostitelem, stava se rovnéz vyhodnym cilem pro
léciva. Dalsi moznosti chemoterapie je pouziti chelatori zeleza. Chelatory vykazuji dvoji
zpusob ucinku, bud'to Zelezo vychytavaji a znemoziuji tak jeho vyuziti organizmem, nebo
s nim tvofi toxické komplexy. Jejich ucinnost pti 1écbé malarie je vSak ponc¢kud rozporuplna.
Klinicky nejvyuzivanéjsi deferoxamin ma totiz celou fadu nevyhod, které znesnadiuji 1écbu
malarie, proto jsou vyvijeny nové slouceniny eliminujici tyto nevyhodné vlastnosti. Chelatory

zeleza proto stale piedstavuji zajimavou potencionalni strategii pti 1éCb¢ malarie.
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