
Xenobiochemie

Xenobiochemie se zabývá biotransformacemi
cizorodých látek a metabolickými a fyziologickými
souvislostmi. Je to multidisciplinární obor s úzkým
vztahem k biochemii, farmakologii, toxikologii, 
mikrobiologii a hygieně prostředí









Metabolismus xenobiotik

Jaterní microsomální enzymy
(oxidation, conjugation)

Mimojaterní microsomální enzymy
(oxidation, conjugation)(oxidation, conjugation)

Jaterní nemicrosomální enzymy
((acetylationacetylation, , sulfation,GSHsulfation,GSH, , 
alcohol/alcohol/aldehydealdehyde dehydrogenasedehydrogenase,,
hydrolysis, ox/red)hydrolysis, ox/red)









































Transport elektronů v mikrosomálním systému
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Lidské jaterní P450
CYP 

enzyme 
Level 

(%total) 
Extent of 
variability 

1A2 ~ 13 ~40-fold 
1B1 <1  
2A6 ~4 ~30 - 100-fold 
2B6 <1 ~50-fold 
2C ~18 25-100-fold 
2D6 Up to 2.5 >1000-fold 
2E1 Up to 7 ~20-fold 
2F1   
2J2   
3A4 Up to 28 ~20-fold 
4A, 4B   

2E 

 

S. Rendic & F.J. DiCarlo, Drug Metab Rev 29:413-80, 1997



Faktory ovlivňující aktivitu a hladinu P450

S. Rendic & F. J. Di Carlo Drug Metab Rev 29: 413-580, 1997

Nutrition 1A1;1A2;2E1; 3A3; 3A4,5 

Smoking 1A1;1A2 

Alcohol 2E1 

Drugs 
1A1,1A2; 2A6; 2B6; 2C; 
2D6; 3A3, 3A4,5 

Environment 
1A1,1A2; 2A6; 1B; 2E1; 
3A3, 3A4,5 

Genetic 
Polymorphism 

1A; 2A6; 2C9,19; 2D6; 
2E1 

 

 

Červeně – enzymy důležité v metabolismu léčiv



Účast P450 v metabolismu důležitých léčiv

CYP 
Enzyme 

Partic ipation in  
D rug 

Metabolism (% ) 
Examples of Substrates 

2C8,9 15.8 
Tolbutam ide, D ic lofenac 
(S) –W arfarin , Phenyto in 
Hexobarbita l 

2C18, 19 8.3 
D iazepam , Omeprazole 
(S) –Mephenyto in 

2D6 18.8 
Codeine, Debrisoquine 
Dextromethorphan 
“Ecstasy”, Bufura lo l, Sparte ine 

3A4,5 34.1 

Carbamazepine, Cortiso l 
Dapsone, D iazepam  
Erythromycin, M idazo lam  
N ifed ip ine, Omeprazole 
Testosterone 

S. Rendic & F.J. Di Carlo, Drug Metab Rev 29:413-580, 1997

































Vliv grapefruitového džusu na koncentraci Felodipine v plasmě

5mg tablet 
S džusem

Bez džusu

Review- D.G. Bailey, et al.;  Br J Clin Pharmacol 1998, 46:101-110
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