ABSTRAKT

STUDIUM LEDVINNE BIOELIMINACIE XENOBIOTIK NA BUNECNE UROVNI IL.

Syntetické analégy somatostatinu znacené vhodnymi kovovymi radionuklidmi st v nuklearnej
medicine pouzivané pre scintigrafické zobrazenie a novsie ik cielenej radioterapii niektorych
typov malignych nadorov, uktorych sa vyskytuje zvySend expresia somatostatinovych
receptorov. Ich terapeutické pouzitie je vSak obmedzené potenciondlnymi radiotoxickymi
ucinkami na oblicky v dosledku akumulécie tychto raddiopeptidov v bunkdch tubulov obliciek.
Tato kumulécia je spdsobend reabsorpciou radiopeptidov v oblickovych tubuloch zatial nie
uplne objasnenymi mechnizmami. Cielom tejto prace bolo Studovat akumulaciu vyvojového
receptorovo  §pecifického  derivatu somatostatinu DOTA-NOC (DOTA-1-Nal*-oktreotid)
znaGeného indiom-111 (**!In-DOTA-NOC). Experimenty boli zamerané predovietkym na
Stidium mechanizmu oblickového uptake a na moznosti ovplyvnenia neziaducej kumulécie
Studované¢ho radiopeptidu v oblickovych bunkach potenciondlnymi inhibitormi vybranych
transportnych systémov obliciek. Ako experimentalny model sme pouzili Cerstvo izolované
oblickové bunky potkana, ktoré boli ziskavané z obli¢iek zvierata kolagendzovou metodou.
Overenie Zivotnosti buniek sa vykonalo pomocou trypanovej modrej. Preparaty izolovanych
buniek vykazovali spravidla zivotnost’ okolo 90% a boli teda vhodné pre dany typ experimentu.
Albumin, ktory je substratom a inhibitorom megalinového transportného endocytarneho
systému, namiesto o¢akavanej inhibicie uptake radiopeptidu paradoxne mierne zvySoval jeho
akumulédciu v oblickovych bunkéach. Probenecid, ktory inhibuje transportéry pre organické
aniony, prekvapivo vyrazne akumuldciu radiopeptidu zniZoval. Inhibitor transportérov pre
reabsorpciu oligopeptidov - ampicilin - vyrazne zniZoval akumulaciu In-DOTA-NOC
v oblickovych bunkéch. Ziskané vysledky by mohli ukazovat, Ze pre oblickovy uptake “*In-
DOTA-NOC maju vyznam jak transportéry pre organické aniony, tak transportéry pre peptidy.
Avsak je potrebné vylucit, Ze pouzité koncentracie tychto inhibitorov nie su cytotoxické, o by
mohlo tieZ zniZovat mieru kumulécie radioaktivity v dosledku poklesu poctu aktivnych buniek
V preparate. Predpokladanti G¢ast megalinového receptoru na akumulaciu radiopeptidov sme

Vv uskutoénenych pokusoch nepotvrdili.



