Abstrakt

Sanguinarin a chelerythrin jsou benzo[c]fenanthridinové alkaloidy. Prvnim krokem
metabolismu sanguinarinu je jeho redukce za vzniku dihydrosanguinarinu. Antimikrobialni
Sanguinarin i chelerythrin indukuje apoptéozu bunék. Schopnost fluorescence alkaloidu a
interkalace do DNA ma potencialni vyuziti ve znaceni DNA supravitalnimi sondami. Mezi
negativni G¢inky sanguinarinu a chelerythrinu patii jejich genotoxicita.

V metabolismu ellipticinu hraji zakladni roli cytochromy P450 a peroxidasy.
Ellipticin je potencialni agens pro 1é¢bu rakoviny s vicenasobnym mechanismem pusobeni.
Ellipticin interkaluje do DNA a inhibuje topoisomerasu Il. Po aktivaci ellipticinu CYP a
peroxidasami tvoii s DNA kovalentni adukty. Antitumorova aktivita ellipticinu a jeho
derivatl se také vyznacuje kombinaci mechanismi zastaveni bunééného cyklu a indukei
apoptozy. Farmakologicky uc¢inek a genotoxicky vedlejsi t¢inek je modulovan cytochromy
P450 a peroxidasami v cilové tkani.

Majoritni metabolity biotranformace aristolochovych kyselin jsou aristolaktamy.
Nitroredukce aristolochovych kyselin je sté¢zejnim krokem vzniku aktivniho metabolitu N-
hydroxyaristolaktamu. Aristolochové kyseliny vykazuji nefrotoxické a kancerogenni
ucinky. Nefropatie vyvolana aristolochovymi kyselinami se vyznacuje intersticidlni
fibrosou ledvin, kterd sméfuje k totdlnimu selhani ledvin. U pacientek se projevila i
rakovina urotelialniho traktu. Existuji urcité podobnosti mezi touto chorobou a balkanskou
endemickou nefropatii.

Flavonoidy jsou fytochemické slouceniny, které se vyznacuji antioxidantni
aktivitou a schopnosti modulovat nékteré enzymy nebo bunééné receptory. Flavonoidy
jsou metabolizovany stievni mikroflorou. Tyto alkaloidy s antiestrogennim ucinkem
vykazuji protirakovinnou aktivitu zejména ve tkani, kde je metabolismus ovliviiovan
hormony. Nekteré flavonoidy mohou vykazovat i cytotoxické, mutagenni a prooxidacni

ucinky.
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