Mechanismy toxického piisobeni latek znecist'ujicich Zivotni prostredi

Organické slouceniny vznikajici jako vedlejsi produkty spalovani (polycyklické aromatické uhlovodiky)
nebo byly cilené ¢i ndhodné produkovany v prumyslové vyrobé (polychlorované bifenyly, nékteré chlorované
pesticidy, apod.) mohou negativné ovlivnit lidské zdravi. Pro poznéni rizika, které tyto latky ptedstavuji pro
¢lovéka, 1 obecné pro zZivotni prostiedi, je nutné poznat mechanismy, kterymi tyto latky mohou narusit normalni
bunécné funkce. V rdmci nasi skupiny se zabyvame ucinky téchto nebezpecnych sloucenin na regulaci bunééné
proliferace a mezibunécné komunikace, které mohou pfispivat napt. k rozvoji naddorovych onemocnéni ¢i
naruseni plisobeni hormont ve tkanich, nebo ovlivnit metabolismus toxickych latek a 1é¢iv v organismu.

V poslednich letech se skupiné vedené dr. Vondra¢kem podatilo naptiklad prokéazat, ze latky aktivujici
receptor pro aromatické uhlovodiky (AhR) mohou naruSovat procesy, které reguluji bunécné d€leni v jaternich
bunikach a tak pfispivat k nadorové promoci (Obr. 1). Rada téchto latek také aktivuje estrogenni receptory (ER)
a tak muaze piimo stimulovat déleni bunck ve tkanich citlivych na estrogeny (Obr. 2). Toxicita téchto sloucenin,
véetné poSkozeni DNA tvorbou stabilnich DNA adukti, je dale posilovana napi. plisobenim chronického
zanétu, ktery se vyrazné podili na rozvoji naddorovych onemocnéni (Obr. 3). Cilem vyzkumu je nejen popsat
tyto toxické uc€inky, ale také ptispét k vypracovani in vitro metod umoziujicich snadnou detekci jejich toxicity,
které mohou byt vyuzity pro studium ucinki novych vyvijenych chemickych latek. Poznani mechanismi jejich
toxicity muze také ptispét k vyvoji novych protinadorovych 1é€iv.
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