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VLIV PREPARÁTU BIOCOL NA R!ST LIDSKÉHO KARCINOMU 

COLON (LINIE HCT 116) U NU/NU MY"Í 
 
 
1. Cíl studie: 

 
Cílem p!edkládané studie bylo stanovit protinádorov% ú$inek preparátu BIOCOL na r&st 
lidského karcinomu colon (linie HCT 116) subkutánn' (s.c.) transplantovaného do 
podko(í nu/nu my)í. 

 
2. Materiál a metody 
 
 
2.1. Testovaná látka: 

 
BIOCOL – #$%&'!()#'!*+*$,'!-.!/+012!%1'-+3.0-.,45+!60$7&89 
:)#'! ;.*2,'! 6+*#.! ,$-+*8! *+*',45+! <'*'-'%.#.19! =6#>&+-',?! 0+<%+&! @.!
6;>60'-+-'#! (.<60+@%;.*,2! 6;.*! &'A*+8! '6#>&'BCD! ()#! ;.*2,! 6>%,+8! -+*+8D!
'6#>&+-$,!()#!*.,,2!6.0+0$#,2!E69+9F!-!*$-B.!"GH!1IJ&ID!EG!1IJ"HIFD!-!+(K.18!HD"!
1#J"HI!ELH!1#J&IF!%2#.@,4!51+%,+@%>9!
M+,%0+#,C1! @&86>,$1! ()#! '6#>&+-$,! *.,,2! D! 69+9D! @5+*,?! +(K.1! 6>%,4! -+*)!
EHD"1#J"HID!LH!1#J&I!%2#.@,4!51+%,+@%>F9!

 
 

 
2.2. Nádorové linie 

 
M! 6+&8@8! ()#'! 6+8A>%'! #>*@&$! ,$*+0+-$! #>,>.! &'0B>,+18! B+#+,! ENOPQLLRFD! ()#'!
60>1$0,2!<C@&$,'!<!S-0+6@&4!,$*+0+-4!(',&)!SO=OO!ES80+6.',!O+##.B%>+,!+/!O.##!
O8#%80.@D!O=TUD!V'#>@('0)D!W>#%@5>0.!VXY!Z[\D!],>%.*!M>,I*+1F9!^!%&$_+-4!&8#%8;.!
()#'! %'%+! ,$*+0+-$! #>,>.! ,'1,+A.,'! '! ,8J,8! 1)7C1! ()#+! @9B9! '6#>&+-$,+! #`#Za!
,$*+0+-?B5!(8,2&!@6+#.3,2!@!HD#1#!T'%0>I.#8!Q!,'!60'-?!(+&!1)7>9 

 
 
 

2.3. Laboratorní zví#ata 
 

K pokusu byly pou(ity outbrední nu/nu my)i kmene CD-1, samice, t'lesné hmotnosti 18 
- 20g, celkem 32 ks, 16 my)í pokusn%ch a 16 my)í kontrolních (Dodavatel: AnLab s.r.o. 
Praha). My)i byly chovány v air laminal flow boxech KAT- F/SZ-1000 (AnLab s.r.o.), 
podest%lány radia$n' sterilizovanou podest%lkou (SAWI Research Bedding , AnLab 
s.r.o.Praha), krmeny radia$n' sterilizovanou dietou ST-1 (AnLab s.r.o. Praha) a 
napájeny autoklávovanou vodou ad libitum. 
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2.4. Vlastní postup 

 
Den p!ed zahájením podávání terapeutické látky BIOCOL (den 0) byla 3 my)ím 
odebrána krev z o$ního plexu a byl stanoven v%chozí krevní obraz. Za 24 hodin po 
odb'ru bylo nu/nu my)ím CD-I zahájeno perorální podávání preparátu BIOCOL po 
dobu 10 dní. (Pokusn%m my)ím bylo peroráln' sondou aplikováno 250 mg/kg preparátu 
BIOCOL), 11. den byly nu/nu my)ím s.c. inokulovány nádorové bu*ky, na prav% bok 
my)i, a to v po$tu 1 x 107/my). Po inokulaci nádorov%ch bun'k bylo plynule 
pokra$ováno v terapii preparátem BIOCOL u pokusné skupiny, kontrolním my)ím byl 
po stejnou dobu sondou podáván shodn% objem pitné vody. Pokus byl ukon$en 36. den 
po zahájení perorálního podání preparátu BIOCOL.  

 
 
Pokusná skupina: 

P1 – 16 outbredních nu/nu my)í kmene CD-I, s.c. ca colon- linie HCT116 + p.o. 250 mg/kg 
látky BIOCOL. 
 
 
Kontrolní skupina: 

K1 – 16 outbredních nu/nu my)í kmene CD-I, s.c. ca colon - linie HCT 116 + p.o. pitná voda 

 
 

Rostoucí nádory byly v pr&b'hu pokusu ka(d% 3.-4. den m'!eny a byl kalkulován objem 
rostoucího nádoru podle vzorce V= a x b2 x Jt/6 , kde a = délka tumoru, b = )í!ka 
tumoru. Sou$asn' byly my)i ka(d% 3. — 4. den vá(eny. Pokus byl ukon$en 36. den po 
zahájení terapie. 

 
 
 

2.5. Hodnocení pokusu 
 

Hodnocení pokusu bylo provedeno na základ' porovnám r&stov%ch k!ivek tumor& u 
pokusné skupiny - ve srovnání se skupinou kontrolní. V pr&b'hu a na konci pokusu — 
bylo spo$ítáno % inhibice r&stu nádoru - %TGI (tumor growth inhibition), pro 
pr&m'rn% objem tumoru, (%TGI = (1 -(pr&m'rn% objem tumoru v lé$ené 
skupin'/pr&m'm% objem tumoru v kontrolní skupin')) x 100. Získané v%sledky byly 
statisticky hodnoceny neparametrick%m oboustrann%m Studentov%m t-testem. V 
pr&b'hu pokusu a na konci pokusu byla provedena fotodokumentace ú$innosti terapie 
ve srovnání s kontrolní skupinou. 
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3. V$sledky a diskuze 
 
Získané v%sledky jsou uvedeny v tabulkách $. 1-11 a na grafech $. 1-9 
 
Pokusná skupina:  16 outbredních nu/nu my!í kmene CD-I, s.c. ca colon - 

 linie HCT116 + p.o. 250 mg/kg látky BIOCOL 
 

Kontrolní skupina: 16 outbredních nu/nu my!i kmene CD-I, s.c. ca colon -  
linie HCT 116 + pitná voda 

 
 
 

 
Preparát BIOCOL po preventivním perorálním podání 10 dní p!ed s.c. aplikací 

nádorov%ch bun'k a následn' denn' podávan% i po jejich aplikaci - prodlu(oval 
statisticky v%znamn' dobu latence nár&st& ca colonu (HCT -116) u pokusn%ch nu/nu 
my)í, v pr&m'ru o 7,93 dne na 18,56 dne (o 74%) na 174,6% proti kontrolní - nelé$ené 
skupin' , v které byl nár&st tumoru zji)t'n za 10,63 dne (100%) (Tab. 1,2, grafy 1,2) 

 
 

Preparát BIOCOL $áste$n' inhiboval r&st lidského karcinomu colon , linie HCT-
116 na nu/nu my)ích. Dosa(ená inhibice byla statisticky v%znamná od 18. do 36. dne 
pokusu, a to na 1% hladin' v%znamnosti. Dosa(ené % inhibice r&stu tumoru proti 
kontrolní skupin' bylo (%TGI) 18. den pokusu 64,4%, 22. den pokusu 56,1%, 25. den 
53,8%, 29. den 47,04%, 32. den 39,53%, 36. den 31,61%. (Tab. 3,4,5,6,7 grafy 
3,4,5,6) 

 

V p!ípad' sledování vlivu preparátu BIOCOL na hmotnost nu/nu my)í, dávka 250 
mg/kg vyvolávala ztrátu t'lesné hmotnosti pokusn%ch nu/nu my)í a po 5. t%dnu 
podávání i r&(ov'- $ervené zbarvení poko(ky nu/nu my)í. Ztráta t'lesné hmotnosti 
nu/nu my)í byla statisticky v%znamná na 1% hladin' v%znamnosti od 11. dne do 36. dne 
terapie (Tab.8,9,10,11 grafy 7,8,9) 

 
 

 
Z v"sledku je z#ejmé, $e preparát BIOCOL %áste%n& inhiboval r'st lidského 

karcinomu colon u nu/nu my!í, zvlá!t& p#ízniv& se projevil efekt preventivního podávání 
preparátu od prvního dne pokusu — je!t& p#ed transplantací nádorov"ch bun&k. S 
p#ib"vající dobou podávání preparátu se % dosa$ené inhibice inhibice r'stu tumoru 
postupn& sni$ovalo. Podle vzhledu my!í p#edpokládáme, $e do!lo k p#edávkování 
podávaného preparátu (viz foto). 
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4. Záv%ry 

 
a) Preventivní podávání preparátu BIOCOL 10 dní p!ed s,c. inokulací nádorov%ch 

bun'k (následn' denn' podávan% i po jejich aplikaci) , statisticky v%znamn' 
prodlu(ovalo dobu latence s.c. nár&st& ca colon - linie HCT-116 u pokusn%ch 
nu/nu my)í proti kontrolní skupin', a to o 74%. (o 7,93 dne). 

 
b) Preparát BIOCOL m'l statisticky v%znamn% inhibi$ní ú$inek na s.c. r&st lidského 

ca colon linie HCT 116 u nu/nu my)í kmene CD-I. 
18. den pokusu bylo dosa(eno 64,4% inhibice r&stu tumoru proti kontrolní 
skupin' 

 
c) S p!ib%vající dobou podávání preparátu BIOCOL se % dosa(ené inhibice r&stu 

tumoru postupn' sni(ovalo, 36. den bylo dosa(eno 31,61% inhibice tumoru proti 
kontrolní skupin'. 

 
d) Preparát BIOCOL v podávané denní perorální dávce 250 mg/kg statisticky 

v%znamn' sni(oval t'lesnou hmotnost pokusn%ch my)í. 
 
 
 
 
 
 
 

 
V Praze dne 15. 9. 2005       Doc. RNDr. Pavla Pou$ková, CSc. 

 
 
        RCD spol. s r.o. 
            Americká 632 
        252 29 Dob ichovice 
        DI : CZ47052511 
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Tab. 1 :  !asov" interval mezi transplantací nádorov"ch bun#k (den 1) 
a nár$stem m#%iteln"ch nádor$. 
Testovan" preparát BIOCOL se za&al aplikovat 10 days p%ed 
transplatací nádorov"ch bun#k karcinomu colon HCT 116 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

my! 
": 

doba latence (dny) 
kontroly pokusné 

1 11 18 
2 15 18 
3 11 18 
4 11 18 
5 8 22 
6 11 18 
7 8 18 
8 8 18 
9 11 18 
10 8 22 
11 15 18 
12 8 18 
13 11 18 
14 11 18 
15 8 15 
16 15 22 

pr#m$r. 
hodnota 10,63 18,56 

sm$rodat. 
odchylka 2,5 1,8 

vyjád%ení 
In % 100 174,6 

!
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Tab. 2 :  Statistické hodnocení doby latence po transplantaci nádorov"ch 
bun#k. Pokusn"m my'ím byl podáván testovan" preparát BIOCOL. 
Student$v t test. Colon HCT 116. 
 
1 = 1% hladina v"znamnosti 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 doba latence 

vypo&ítaná 
hodnota 

hladina 
v"znamnosti 

kontroly: pokusné 1,31 x 10-10 1 
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