Nadorova onemocnéni jsou v souc¢asné dobé druhou nevyznamné;jsi civiliza¢ni chorobou,
neni tedy divu, ze v poslednich desetiletich je jejich vyzkum prioritou fady laboratofi.
Problémem klasické 1é€by onkologickych chorob, jejiz piivod se datuje do pocatku
40. let minulého stoleti, je jeji nespecificnost k nadorovym bunikdm a s tim spojena cela
fada vedlejsich ucinkl. V poslednich letech se objevil novy pristup k 1€cbé této zavazné
choroby, vyuzivajici nejriiznéj$i nanotransportéry (liposomy, proteiny, ale i anorganické
uhlikové nanotrubice), které mohou cytostatika enkapsulovat a cilené uvolnit az v okoli
nadoru, to by mélo vést k minimalizaci vedlejSich ucinkd.

V této diplomové praci byla studovana enkapsulace tii cytostatik (lenvatinibu,
adavosertibu a sunitinibu) do apoferritinu. Déle v této diplomové préci byl studovan vliv
kavity apoferritinu na biotransformaci enkapsulovaného sunitinibu; biotransformace
volného 1 vazaného sunitinibu pomoci biotransformaénich enzyml vazanych
v liposomech a v neposledni fadé také kinetika uvoliovani sunitinibu z apoferritinové
centralni dutiny.

Bylo zjisténo, Ze lenvatinib neni vhodnym cytostatikem pro enkapsulaci
do centrdlni dutiny apoferritinu kvili své nizké rozpustnosti a zadpornému néboji
pti bazickém pH. Adavosertib a sunitinib se jevi jako vhodnégjsi alternativy pro cilenou
protinadorovou 1é¢bu pomoci vklddani do tohoto nanotransportéru. Zarovent bylo
zjiSténo, Zze kavita apoferritinu nebrani metabolisovdni sunitinibu jak pomoci
mikrosomdlnich frakei, tak 1 cytochromd P450 rodiny 1Al enkapsulovanych
v liposomech. V neposledni fadé pokusy provedené v této diplomové praci ukazuji, ze
uvoliiovani sunitinibu z apoferritinu je rychlejsi v prostiedi o pH 6,5 oproti

fyziologickému pH 7,4.



