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CDK8/19 - протеинкиназа, входящая в состав временного домена медиаторного ком-
плекса, которая функционирует как регулятор транскрипции некоторых генов [2]. CDK8/19
влияет на активность множества сигнальных каскадов, при этом являясь онкогеном. Ин-
гибирование CDK8/19 имеет важное терапевтическое значение за счет предотвращения
резистентности к таргетным препаратам [5].

Ферментативная активность циклинзависимых киназ регулируется специальными бел-
ками-ингибиторами клеточного цикла (CDKI’s), к которым относятся белки p21, p16 и
p27 [1]. Многие противоопухолевые препараты вызывают накопление данных белков в ра-
ковых клетках, что способствует остановке клеточного цикла в G1 фазе и сохранению
опухоли [2]. Ряд исследований подтверждает то, что CDK8/19 модулирует экспрессию
генов-регуляторов клеточного цикла и предотвращает преждевременный G1/S переход в
некоторых раковых клетках. При этом, высокоселективные ингибиторы CDK8/19 прояв-
ляют антипролиферативную активность в клетках рака предстательной железы как in
vitro, так и in vivo [3,4].

Проведенное исследование доказало, что активация генов CDKN1A (p21), CDKN2A
(p16) и CDKN1B (p27) в клетках рака молочной железы с индуцируемой оверэкспрессией
вызывает блок клеточного цикла в G1/G0 фазе. Также было показано, что ингибирова-
ние CDK8/19 Cенексином Б предотвращает p21/p16/p27 опосредованный G1-блок. Да-
лее, изучена цитотоксичность противоопухолевых препаратов (доксорубицин, цисплатин)
в комбинации с ингибитором CDK8 - Сенексином Б.
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