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Nazev diplomové prace: Vliv opakovaného podavani flubendazolu na biotransformacéni
enzymy ovce domaci

Flubendazol je benzimidazolové anthelmintikum pouzivané k1écbé a prevenci
helmint6z hospodaiskych 1 volné zijicich zvitat. V dne$ni dob¢€ je velkym problémem vznik
rezistence riznych druhti cervli na dostupna anthelmintika. Teprve detailni znalost
mechanismi helmintorezistence povede k Gspé$né terapii parazitdz zvifat. V této praci byly
zkoumany vlivy opakovaného podéani flubendazolu na vybrané isoformy cytochromt P450,
flavinové monooxygenasy, nckteré redukéni enzymy karbonylové skupiny, glutathion-S-
transferasy a UDP-glukuronosyltransferasy ovce domaci. Aktivity enzymt byly méfeny
Vv subcelularnich frakcich pfipravenych z jater a mukdzy tenkého stieva kontrolnich ovci,
flubendazolem 1é¢enych ovci a Haemonchus contortus infikovanych, nasledné flubendazolem
lécenych ovei. Flubendazol byl ovcim podavan ve tfech davkach a to 15mg/kg zivé vahy.
Vysledky ukézaly, ze podavani flubendazolu neovliviiuje aktivitu CYP 2B, CYP 3A, a
glutathion S-transferasy. U CYP 2E po podani flubendazolu byla pozorovana inhibice. U
CYP 1A1, CYP 1A2, CYP 2C9, flavinovych monooxygenas a UDP-glukuronosyltransferasy
se vysledky liSily v z&vislosti na pohlavi sledovanych zvifat a nakaZeni zvifete parazitem.
Z reduk¢nich enzymi byla nejvice ovlivnéna 113-HSD a karbonylreduktasa. Zvlasté indukce
oxidacnich, redukénich nebo konjugacnich enzymi ovliviiuje lécebny vysledek jak
flubendazolu samotného, tak 1 ostatnich soucasné¢ poddvanych 1éciv. Indukei
biotransformacnich enzyml je 1é¢ivo rychleji metabolizovano a vyluovano, tudiZ jsou
Vv organismu hostitele pfitomny niz8i koncentrace nez terapeutické. Helmint tak mtize aplikaci

1é¢iva prezit a vytvaret si obranné mechanismy.



