SOUHRN

O chovani L-rhamnosy v sav&im organismu neni dosud mnoho znamo. Tato deoxyhexosa je
syntetizovana bakteriemi a rostlinnymi bufikami, ne viak Zivogi¥nymi. Mozny je i jeji protinadorovy
uginek, kiery dosud také nebyl zkoumén. Cilem této price tedy bylo osvétlit farmakokinetiku -
rhamnasy, jeji chovani na hematobiliami bariéte a dale antineoplasticky U&inek.

Jako preni v literatufe jsme detailng popsali farmakokinetické parametry a bilidmni exkreci
L-thamnosy podané intravendzng v davee 100 mgkg”’ zdravym potkaniim a potkanim s navozenou
cholestazou. Atkoli kumulativai hodnoty ukazuji, Ze touto cestou je vyluéovana jen nepatrna Sast
podaného mnoZstvi, rychlé vyrovndni koncentraci L-rhamnosy v plazmé a #Hudi mide tento
deoxysacharid Cinit zajimavym jako marker bilidmni exkrece nekterych léki. Zjistili jsme, Ze tzv.
Aual-sugartest s L-thamnosou a disacharidem melibiosou mitfe slouzit k detekei podkozeni
hematobilidmi bariéry pfi akutni extrahepatélni cholestaze u potkanil Timto testem jsme potvrditi, Ze
u zvifat s obstrukei ductus choledochus dochézi k netésnosti hematobilidrni bariéry a Ze toto poskozeni
je moZno méfit v pritbéhu prvnich 60 minut po podani zkoumanych latek. DileZitym zjisténim je, Ze
vysledky stanovovdni permeability slizniéni bariéry, zaloZeném na pétihodinovém sbéru moéi, by
nemély byt ovlivaény soucasné pfitomnou cholestizou,

Uginek nesubstituovanych deoxyhexos, 2-deoxy-D-ghukosy (2-DG) a L-fukosy, na nadorové buriky,
byl v poslednich desetiletich publikovin v mnoha studiich. Pfipadny efekt L-rhamnosy viak dosud
prozkoumén nebyl. Sledovali jsme Géinek L-rhamnosy na biosyntézu DNA a proteinti, proliferaci a
indukei apoptdzy u nadorovych bungk i vitre. S pouitim 2-DG jako srovndvaci latky jsme sledovali
in vitre (tinek L-thamnosy vkoncentracich do 20 (pfip. 32) mmoll’ na podaiedni rychlost
inkorporace znafenych prekurzori DNA a proteind v kratkodobyeh kulturach bunék Ehrlichova
ascitického nadoru (ATE), nového mysiho adenokarcinomu mlééng Zlazy MC29 a lidské leukemie
HL-60, a dale efekt na proliferaci a indukei apoptozy u bunék HL-60. Pro posouzeni ovlivnéni syntézy
DNA a bilkovin byla s pomoci konvenénich cytostatik — mitoxantronu a doxorubicinu — ovéfena
metoda prithéZzného sledovani specifickych aktivit makromolekularnich frakei. Senzitivita nového
nadore MC29 byla studovana za pouiti mitoxantronu f# vivg, AZ na mimou inhibici syntézy DNA u
bungk EAT nebyl vpiipadé L-rhamnosy pozorovdn ani cytotoxicky, ani cyiostaticky odinek.
Neptitomnost inhibice proteosyntézy miiZe vést k zdvéru, Ze L-rhamnosa neovliviluje energeticky
metabolismus. Vzhledem k hypotetickym analogiim L-thamnosy s L-fukosou by viak bylo tfeba
prozkoumat piipadny potencidl L-rhamnosy na vhodnych modefech #n vive v kontextu nidorové

chorohy.



