Drug repositioning - antibiotika jako
cytostatika
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V cem jsou antibiotika specificka?

» Jsou jedinecna
> jako jedind BY MELA piisobit proti buitkdm télu
nevlastnim — (rozumej) bakteriim
= jako jedina mohou ovliviiovat i jiné pacienty, nez u
kterych jsou pouzivana — epidemiologické hledisko
- Jsou nepostradatelna

= vyznam adekvatni atb terapie stoupa se zavaznosti
klinického stavu:
* redukce mortality v sepsi 0 19,8 %, tézké sepsi 0 23,1 %, Vv
septickém Soku az 49 %

Zdroj: Kula R., Sklienka P. Soucasné trendy antibiotické terapie v 1é¢be tézké sepse. Klin Farmakol Farm 2007
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Antibiotic Overusage Causes Mitochondrial Dysfunction
Which May Promote Tumorigenesis
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Drug repositioning (DR, repurposing,
recycling)

= proces ,,premisténi“ ptivodniho 1é¢ivého
pripravku k alternativnimu pouziti

» chemoterapeutika — spousta nezadoucich
ucinku

» hledani a vyvoj novych molekul vysoce financ¢né
a ¢asove narocny

» strategie hledani nechemoterapeutickych
tolerovatelnéjsich 1éciv s anti-cancer aktivitou



» prvni a nejznamejsi DR — sildenafil

» thalidomid (hypnotikum X chemoterapeutikum,
antileprotikum, tbc kiiZe)

» everolimus ( GVHD X nadory mozku, ledvin,
pankreatické neuroendokrinni nadory, ca prsu,
tuber6zni skleroza)
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» membranové bunécéné
organely

» pouze v eukaryotickych
bunkach

> Zé.kladni funkCi pI‘Odukce EH 532 Encyclopesdia Britannica, Ino.
energie

» vyvojove z bakterii
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» doxycyklin — redukce nadorovych kmenovych
bunék

» fluorochinolony — proapoptoticky
antiproliferativni t¢inek, antimetastaticky
potencial

» derivaty linezolidu — ca prsu

» klaritromycin — lymfom, mnohocetny myelom,
chronicka myeloidni leukémie
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My ta antibiotika stejné potrebujeme — ,,opaény*“ drug repositioning
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