CHEMOPROTEKTIVNI LATKY

¥ snizuji riziko karcinogeneze, chronického zanétu atd. riznymi

mechanismy (€inku (inhibice enzymi, antioxidaéni efekty)

@ prirodni (smési i individudlni chemické latky) nebo syntetického
ptivodu

@ priklady chemoprotektivnich slouéenin:
dietarni flavonoidy a glykosidy flavonoidt
(= antioxidanty, antiestrogeny, moduldtory CYP enzymi aj.)

Genistein Genistin



IN VITRO SCREENING CHEMOPROTEKTIVNICH VLASTNOSTI
XENOBIOTIK (prirodnich smeési, jejich chromatografickych
frakci nebo individualnich latek)

Modulace intraceluldrnich signdlnich drah a genové exprese: napr-.
kurkumin inhibuje EGFR, HER2, NF-kB, AP-1; EGCG inhibuje NF-kB,
AP-1

Modulace buné¢ného cyklu: kurkumin a EGCG indukuji expresi p21,
p27, snizuji expresi moduldtort bun. cyklu (cyklint a cdc)

Modulace apoptdézy (zajimavé napr. pro proapoptotické signdly v
rakovinnych burkach)

Inhibice migrace rakovinnych bunék (gingerol inhibuje expresi

Protizdnétlivé efekty - inhibice COX-2 (aspirin, gingerol, EGCG,
resveratrol aj.)

Inhibice angiogeneze

Modulace metabolismu xenobiotik a 3. fdze biotransformace (napr-.
kurkumin plisobi sniZeni exprese P-glykoproteinu)




1. AKTIVACE XRE (transkripcni faktor AhR) /
AKTIVACE ARE (transkripcni faktor Nrf2)

XENOBIOTICS-RESPONSE ELEMENTS
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INDUKTORY 1. A 2. FAZE BIOTRANSFORMACE
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1, 2-Dithiol-3-thione Sulforaphane (SFP)

(D3T)

B-naphthoflavone (B-NF)

\
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Diallyl sulfide (DAS) ~ Diallyl disulfide (DADS) ~Diallyl trisulfide (DATS)

Vyhodnéjsi pomér hladin konjugaénich a antioxidaénich enzymii
(induktory 2. faze biotransformace) vs. CYP1 enzymii



INHIBITORY 1. FAZE BIOTRANSFORMACE
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PRIRODNI A SYNTETICKE ANTIOXIDANTY

Fytat (cheldtor kationtl prechodnych kovl) - priklad .lapace” radikdlt a iontl (.scavengers")
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PRIKLADY NOVE VYVIJ' ENYCH FARMAK
A STUDOVANYCH PRIRODNICH LATEK

INHIBICE MITOGENNICH DRAH

RETINOIDY A DALSI MODULATORY FUNKCE
TRANSKRIPCNICH FAKTORU

MODULATORY APOPTOZY

INHIBITORY ABC TRANSPORTERU
(3. FAZE BIOTRANSFORMACE)



INHIBITORY INTRACELULARNICH SIGNALNICH DRAH
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INHIBITORY INTRACELULARNICH SIGNALNICH DRAH

Indomethacin (selektivni inhibitor
cyklooxygendz, velmi nizky
efekt na 5-LOX, 12-LOX, 15-LOX)

Nodihydroguaiaretic acid
(NDGA) - selektivné inhibuje
5-LOX > 12-LOX = 15-LOX >
COX
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MECHANISMY PROTEKTIVNICH VLASTNOSTI
RESVERATROLU
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MECHANISMY PROTEKTIVNICH VLASTNOSTI
RESVERATROLU

aktivaéni vlastnosti RES
(modulace apoptozy)
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PREVENCE / BLOKOVANI RAKOVINY PROSTATY
XENOBIOTIKY Z POTRAVY (reguldtory bunécného signalovani
a bunécného cyklu)
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PREVENCE / BLOKOVANI RAKOVINY PROSTATY XENOBIOTIKY Z
POTRAVY NEBO LECIVY (reguldtory bunééného signdlovani a bun. cyklu)
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PREVENCE / BLOKOVANI RAKOVINY PROSTATY XENOBIOTIKY
Z POTRAVY (regulatory bunécného signdlovani a bun. cyklu)
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