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nadorovych bunék vici standardnim cytostatikiim

Lékova rezistence patfi v souCasnosti kjednomu zhlavnich problému
chemoterapie. Nadorové buriky jsou schopny pomoci rdznych mechanismu
odolavat ucinkim cytostatik, coz vede k selhani protinadorové terapie. Snaha
popsat nové mechanismy rezistence a vyvinout nové terapeutické postupy
omezujici tuto terapeutickou prekazku je logicky predmétem mnoha studii.
Aktivita biotransformaénich enzymu a nasledné snizeni intracelularni
koncentrace cytostatika patfi mezi jeden z mozZnych mechanismu
farmakokinetické rezistence. Na ochrané nadorovych bunék se podili jak enzymy
., tak Il. faze biotransformace. Cytochromy P450 jako hlavni enzymy |. faze hraji
roli v metabolismu fady cytostatik a vysledkem jejich aktivity je vznik cytotoxicky
aktivnich &i neaktivnich metaboliti. ZvySena exprese v nadorech a zapojeni
jednotlivych isoforem do celkového metabolismu cytostatika, jeZ je danou formou
deaktivovano, se zda byt jednim z davodu pfispivajicich k selhavani standardni
protinadorové lécby. Zhodnoceni realného dosahu tohoto jevu je bohuzel velmi
nesnadné kvuli nékolika skuteCnostem, mezi néz lze zaradit zejména
komplikovanost metabolickych pfemén, interindividualni rozdily v nadorové
specifické expresi enzymU a také to, Ze rezistence je komplexni jev zahrnujici
celou fadu dalSich mechanismd, které se na ni podili a ve vysledku vyustuji v
selhani terapie. PodrobnéjSi popis souvislosti mezi intratumoralni expresi
biotransformacnich enzymud, metabolismem cytostatika a jeho pfFipadnym
ovlivnénim by mohl pomoci optimalizovat farmakoterapii u pacientd s nadorovym

onemocnénim.



