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Rychld komponenta opozdéného draslikového proudu
(1) je obecné odpovédna za bunécnou repolarizaci. Patfi
mezi nejintenzivnéji studované proudy soucasnosti. DU-
vodem je fakt, Ze blokdda tohoto proudu v srde¢nich
bunkach muze vést k prodlouzeni QT intervalu a na-
slednym zivot ohrozujicim arytmiim. Cela fada Iéku byla
stazena z trhu kvali tomuto nezddoucimu vedlejsimu
efektu. Pokud se pfi vyvoji novych potenciondlnich léku
prokaze vyznamny |, blok, vyvoj léku je vétsinou ukon-
¢en. Obrovskym problémem je ale fakt, ze podle odhadt
75-86 % latek blokuje | [1]. Je tfeba viak podotknout,
ze signifikantni blok je pozorovan ¢asto v koncentracich,
které presahuji bézné terapeutické hodnoty.

Donedévna se vétsina védeckych pracizabyvala funkci
l,, v srdecni elektrogenezi. V poslednich letech se v3ak
ukazuje, Ze kanal Kv11.1 (hERG), ktery | zprostfedkuje, je
dilezity v mnoha dalsich fyziologickych a patologickych
procesech. Prehledny ¢lanek autorek Satkové a Bébarové
[2] shrnuje nejnovéjsi poznatky o kandlu hERG v srdci,
nervové tkéni, hladké svaloving, endokrinnich burnkach
a v naddorovych tkanich. Nové poznatky pfinaseji celou
fadu novych, zajimavych védeckych otazek.

Predevsim se kandl hERG zd4 byt velmi slibnym
polem védeckého vyzkumu jako cil protinddorové te-
rapie. Vzhledem k tomu, Ze vysoké procento latek vyka-
zuje | blok, vyvstavaji dva podnéty k zamysleni. Prvni
je otazka, jaky vliv ma | blok na ucinnost soucasnych
protinadorovych Iékd. Mize byt potencialni I, blok
soucasti jejich terapeutického efektu? Z opacného po-
hledu se pak nabizi otédzka, zda vyfazovani potencial-
nich 1éka z dalsiho testovéni kvdli jejich |, bloku neni
v pfipadé protinddorovych |ékd kontraproduktivni. Od-
povédi na vyse uvedené otdzky pak pomohou posou-
dit perspektivu protinadorové terapie zamérené na
hERG.

Autorky Satkova a Bébarova také ve své praci zminuji
moznosti eliminace nezadoucich Gcinkd I, bloku na sr-
decni aktivitu u protinddorovych lékl, pfipadné anti-
diabetik. Jako momentdalné nejdostupné;jsi cestou se

zda byt pouziti latek s kombinovanym ucinkem na dalsi
srdecni kanaly (I, Late ), pfipadné pouZiti specific-
kych blokator téchto kanall, jez v experimentu vy-
kazuji vyrazné antiarytmické ucinky [3]. Dalsi vyzkum
v této oblasti mize ptinést relativné rychle moznost ap-
likovat | blokatory v mimosrdecnich indikacich s elimi-
naci jejich nezaddouciho uUcinku na srdce.

Pfima blokada I, neni jedinou moZnosti, jak ovlivnit
tento proud. Pfedevs$im v protinddorové terapii je dalsi
zajimavou moznosti ovlivnéni ,traffikingu” hERG pro-
teinu [4]. Pfesun kanalovych proteind z mista vzniku do
membrény, pfipadné jejich odstranéni z membrany je
slozity proces, ktery umoznuje farmakologickou inter-
venci regulovat mnozstvi funk¢niho proteinu v mem-
bréné, a tim zasadné ovliviovat velikost | . Vzhledem
k predpokladanému vétsimu obratu proteind v nado-
rovych bunkdach by tento zplsob terapie mohl byt Setr-
né&;jsi k burikdm zdravym.
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