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Nazev prace: Srovnani Zelezo chelatacnich u€inka klinicky pouzivanych peroralnich

chelétori a 8-hydroxychinolinu

Zelezo je esencialnim prvkem U&astnicim se na celé fadé Zivotné duleZitych
procesu. AvSak nadbytec¢né Zelezo mlze byt pro organismus toxické v dusledku
katalyzy tvorby volnych radikald. NejcastéjSi pri€inou pretizeni organismu Zelezem
(tzv.,iron overload") je dlouhodobé podavani transfuzi u rznych typd anémii. Kazda
transfuze predstavuje pfivod 200-250 mg Zeleza do organismu, coz pfi vyluCovani 1-
2 mg denné vede ke hromadéni Zeleza v organismu. Dusledkem je vznik komplikaci,
jako jsou napf. srdeéni poskozeni a fibréza jater. Riziko vzniku téchto vaznych
komplikaci Ize snizit podavanim chelatort Zeleza.

K chelata¢ni terapii u chronického presyceni organismu Zelezem se tradi¢né
pouziva deferoxamin, kjeho nevyhoddm ale patfi nutnost Casté parenteralni
aplikace. V soucCasné dobé jej lze nahradit modernéjSimi peroralné podavanymi
chelatory (deferasirox, deferipron). Nabizi se ale také cela fada potencialnich novych

indikaci (zanéty, nadory, kardiovaskularni a neurodegenerativhi onemocnéni). Ve

vSech téchto stavech hraje oxida¢ni stres dulezitou roli. Je nutné pfipomenout, Ze



ucinnost chelata¢ni terapie se muze liSit v zavislosti na pH, a pokles pH je dobfe
zdokumentovan u nékterych vySe uvedenych stavu.

Cilem této prace bylo srovnani chelata¢ni u€innosti registrovanych peroralné
podavanych chelatoru (defripron, deferasirox) a latek ze skupiny 8-hydroxychinolinol(
(8-OH-Q, chloroxin, Kkliochinol) v zavislosti na patofyziologicky vyznamnych pH.
Chelata¢ni ucinnost byla zméfena spektrofotometricky ferrozinovou metodou.
Statisticka analyza byla provedena porovnanim 95% konfidenénich intervald.

Bylo zjisténo, Ze pfi zvySovani pH se zvySovala aktivita testovanych chelatora.
Nékteré chelatory - kliochinol, chloroxin, deferipron- ale stejné ucinné chelatovaly
Zeleznaté ionty pfi pH 5.5-7.5, i kdyZ jejich chelataéni potencial byl jednoznaéné nizsi
pfi pH 4.5. Nejucinnéji chelatoval Fe?* deferasirox pii pH 7.5. PFi pH 4.5 byly v&echny
chelatory relativné malo ucinné. U v3ech testovanych chelator byly kfivky chelatace
Zeleznatych ionta pfi pH 7.5 a celkového Zeleza pfi pH 4.5 prakticky identické
ukazujici na vysokou afinitu téchto chelatort k zZelezitym iontam.

VSechny chelatory tvofily se Zelezem stabilni komplexy a nedochazelo
k redukci Zelezitych iontd na redoxné aktivni ionty Zeleznaté.

Zavérem lze tedy konstatovat, Ze pfi neutralnim pH nebudou pravdépodobné
pritomny velké rozdily mezi testovanymi Ga&innymi chelatory, ale pfi terapii
onemocnéni spojenych s acidézou je vhodné pfihlédnout k odliSnych chelataénim

ucinkam téchto latek.



