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!D': !' ��> ���	�      �.� �	/Q4 �/�# .	/"�� 	/  �����

���2 ���* 	� .!' �F� 1  1@� ,1) �2.  !(	
�� ��' �

//��� �	//
�� �//� � ��� �.� ,���//  M�4�.�//�� ��

 ��//  !(�//�(�'300-200 ���//9� ��//�(� . 6	//7�)��

 E2�� !����:P- !@� O
��' ������������ ���* .  

.	�>	2 	�� 100 )���n ' 1) .��	 L�) �:   	/  	�

P - ��� ������/���       �.�/' ,��/  ��/* �/)P R 	/�' .�

2.� !     ,1/) 3/2 ��/* l\"' � 1�4�� .�a /�� 

)���6	7 �	V� 	��V�� *�@�	!� P /�O  /'!  ��/*	  :  

1 - ����� ���� �� �    1�/=	4 	/  ���/��( �  	/h4!�   

3/0 ± 5/2  ,C���9Y�:2 - ����� ���� �� �  �����(

1�=	4 	  � 	h4!� 6/0 ± 6/4   � C���/9Y�:3 -   1/2

����� ���� �    1�/=	4 	/  ���/��( �  	/h4!� 6/0 ± 

6/4 C���9Y�: .���	B�"    )�� .� 1/) 3/2 ��/* /�n 

��,M�4�.�  Oa�V��!  ���  /* �V� 12�@�	!�, 

��9 �2� P - ������������ '! �*	  )3( .  

  ,�/* 1�D� 1) .�W �	@�P-    ~A/- ��������/����

����� �	
�� ����	>   1/  ����* ��	  �	�ATP  3/2 .

  A�(�.�/�� ����(	�	) r�. ��  ��* 1�. ��' ��(�

ATP  E//2��P-  O�//* .� ,��������//����2  O// 	a

32 ���	"' .      A�(�.�/�� ,��/' �/� !/2	2 !/�S��

 M�	��'ATP  �	U� �	Y�	- �� .�ATP  3/2 .  �/�

!' �	B�"�� ��'  �	Y�	- �� 1  ��  ������)�� ,1) ��)

!' OU�' ,!(	U� �	Y�	- �� �    !/@� 	/' ,��/*   �/���

 ���/� A�(�.��� .      1/  ��/Y�� �/�����)�� 1/) !'	/Y��

    �	/Y�	- .� A�(�.�/�� z/8	  ,�* OU�' C�� �	Y�	-

!' ��        ��/9 �2 �	/
�� n/-�' �/' �/� 1/) ,����

!' ��* . 1/>�y .�     �	/Y�	- .� A�(�.�/�� [��/Q  �

ATP !' |. C�� ��� .  1/�	� �/  ��' ��   ����/* �

LB- ,�� �	"� 1) 32    1/) !�	�@�/* 6���H� 	� 	�

!' �	Q4 ��# . ����(	�	) �	Y�	- ��    A�(	/�	) � ,�/�)

!' ������- `� �Y�� �	Y�	- .� ��	@� . A�(�.��� !W

ATP    ,��/* �/�(�� !�t	/  !�	�@�* O�9�	�� ,  L�	/)

) 	� 3V��2Relaxation ( I.	> ����� !�(	V ���y

!' ��'_� . O>� ���9 �2 ���)  ��	2)3( .1   �/F� 

!' �2.  1/) ��:  ��/* ADP .�  1/�V�' �  C.	/By � 

,`B� ���J'  ����) �  38�/2 .�  1/>�y �  �/���(	�	) 

�*	  .A�(�.��� ATP, .� C-  �	/��'��  �	/Y�	- ATP 

�	#: !' ��* .6	
�
J� !)	V � �: 32 1)  �	/@�V 

,�.� �	Y�	- �	#: A�(�.��� ATP !4�	U�  �/*	   ,	/' 

�� �	Y�	- M�	��' �Y���� O@8  !/'  �/��) . A�(�.�/�� 

ATP��N8 , �  ��'_� �0�� �	
��  ,��/9 �2  3/B- 

3"��  A�� L
�  �.�)3.(  

 40��2�0K�& 6P)P- �������	�
�  

MDR1 34	  � �.	�9  .� !' �	�  !Q�7W �	� ���� .

P- ���//2 .� ��������//���� !//� �	//� 1//(�( �	//��� �  

!' 34	� r.�� ��* .  � ��/(�) .� ,����� �	
�� ��

���.  �.� !�t	/  �	�  �y�) � .���. .�   �/y�) �

  �	//�  ����//"� P-  ���//2 .� ��������//����  �	//�

!�    �	/�  ,��/Q' 3@2 1  C���� � � 32 C���� �	���

    ��.�/� 1/  ��/��� �	
�� ��  !/' L�	/)   �/ 	�)24(.   

P- j���' ,1��) ,�7) ,i���	� .� ������������  �	�

1h�  ,AH'   ��@\� � !' �	�  A��  ����)15-14 .(  �/�

    Mp//- �// �  .� ��//2 ��//�8 1//  ��//��� �	//
��

����� ���  �: K/*�� ,���) O@8 	�  /�   � �D/= 1/  . 	

!' L�A4 ..�  ���)25 ,3.(  

 ��7) ���* �.	@�  ����y .� ,�	9� .�) M	B�(

 1//�(� ����//2 � ��//7) �'A//' ���D//= � (Ks//2   

P-!' L�A4 ������������ � 	� .  3/2 ��/* �	B�"�� 

 ��/�>P O 	
' .� 3F4	J' .�F�' 1  ,L�A4 �� 1) �
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 �	�2 .1��Q  ��7-/�� '!(  4���2���>  P-  �������	�
�)3(  

$R�# $( ��/) +� +��*#�� '�=�+ �:( �. !.� . ,�I0�8ON  ,�I0�8  C�# �0��� A�"(OFF ;�+ ��0�� �0��� .$"
% 6� ,!-.� ��/) �.   

 ,�I0�8ON !-�*. +��*#�� 1# ;3*) 1�&�0 6.�> �0��� �# .,�0+� 1���B �# $0�. ,�I0�8 @S�G%     �.ATP T#�(   ,�I0�8 @$2��  �.ATP  �#

6.�> �0��� $( ��/) +� !����
>�)  +�# 1�&�0 !-.�.  

  

   ��/��� O��/"� !@/2 ��'    � �����/�- � �D/= �

n�2:     !/' ��/7) ��/"�  �	/�   �/*	 )1( .   �	/
�� �/�

���2 .� ,�����   !��/> �/2 !����' �	������ �	�- 

!' �	�  �AH'   . 6	/7�)�� � �.	�9  !2��2� � ��*

!/////' ���/////J' A/////H' 1/////   �/////�))28-26.(   

P -      1/��8 A/H' � ]	/4� .� !�	/�V L
� ������������

�� ��
(	//  6	//7�)  �.� ��//9)���.�� �)29(.  j�//'

r�'  �a	4 �	� �0MDR1 )mdr1a-/-(  3�(	Q4 3�8 1 

  ��/9)���.��Ivermectin 1�>	�//* ���//9 �2 �//� ,

��*  �P -  ��/��� �	"� ,������������    �/� 3/�@� �

!��> �2 .� ����� �	
�� - !' �AH'  �*	 )1( .  

 `� �	9� 3D-P- !' �	�  . ������������  �/�). 

     �	/9� 3/D- .� ��/��� �	/
�� �� �	�  �t	  Ks2

����� �	"�  O 	
' .� ���- � 3F4	J' .� �: L
� �

����� ��� !' .�	' �	�  �*	 )28( .  �/� ,�� �  ��N8

  ,M	/B�( ��F� !(��2 �	�����4 ��	2 .� ����� �	
��

���//2 A�	//@�  3�@//2 ,!//�@� �	//� �� K//*�� ,!//�

��'.��  ���/2 O'	�� ,	�    1/ 	- � ��	/��  �	/�   !�	/-

)��4�� (! �y  �.� L
� A�� 	�)7 ,1 .(  

  1///) 3///2 ��///* �	B�//"��P-  ��������///����

)ABCB1 ( �ABCG1     1/  	/- � 	�����(�D/94 �	
��

  !/' 3W	/2� . ����9�) !�	-   �/��))1( . ,R/a� .�   

P-  �//� ��//���( �	//����4 �//� ��������//����  1//4�W

!' 1�t � . 	�����(�D94 1) �*	    1/�t 1/  !�>� �  �

 !//' O//
��' 	//"# !-.	//>  �//�))22( . 3//�Q@- .�

���2  ��	��  �	�)SP   	/�Side population(  � 1/) ,

!' 6	"� ��\�2 AH'  ,�����P-   �	/�  ������������

�.� !�t	  .     6�/* 1/  ��/��� �	/
�� �/� �	�  Ks2 

!' ����)    �/� A�	/@� ���Q� .� 1) �.� �	@�V � ��*

���2 ���2 [��\' ]�� 1  	�    L/
� 1/�4	� A�	@� �	�

�*	  1�*� .  X/�a� ����@8 1y��P-   ��������/����

���2 �� .�  ��@' 	' 539�� �*�. O'	) .�W 1  	�
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  i��/2 !@2 6t�UJ' ���) I.	> X��W � 32

���2 �� � ,�����9) 	�  ��) 3�	DV)1(.  

  ��/> �A/- .�   ,�	/2P-  ��������/����  E//2��

3�2���'    3�/2�D�( ,!/s�J' ��/> �	�    ��/> �	/�

���2 �S�� 1  !s�J'  �	�NKCD56+  ���/2 �   �	/�

T ���")  �CD8+  ���/2 �    ��/> ��	/��  �	/�   �	/2

CD34+   !/' �	/�  ��\�2 AH'   ��/*)26 ,17 .(  �/�

 3�/2�D�( .� ,����� �	
��   �	/�B  3�/2�D�( �   �	/�

TCD4+   !//' �	//�  A//��  ���//�)30( . �	//�  Ks//2   

P- ���2 �� .� ������������    1/  53/2 6�	D�' 	�

 �.�W  ���2 1)  �	�NKCD56+  �CD8+  1/  Ks2 ,

 �t	///  37///9�mRNAMDR1 � CD4+  �CD19+ ,

  !//' �	//"� . E//2��' �	//�  Ks//2  �//���)31( . .�

3�2�)�(  ,	�P-   !/' ��������/����    �	/
�� .� �/���

��	)���//2  ��//�(�' ,	//�  �	//�Efector   	//� !@//2

1s2�  ��	@� O@8 M	B�( �	�)31( .���2 .�  �	�T ,

P- ���2 A�	@� � 	
  .� ������������    �.� L/
� 	/�

)32( . ���//) �	//Q4 .� ��//��� �	//
�� �//� ,��//�Z@�

���//2  �	//�T `//9��	�' X//��W �  1//  1�//9 � �	//�

���//2   ��//��� 1//�. �	//� !//��: �  �0)APC   	//�  

Antigen presenting cell ( !//' O//@8  �//�))32( .

!///' �	///@�V  ,��.P-  3///�(	Q4 .� ��������///����

���2   3�/2�D�( !/")    ���/2 � 3/�	DV � 	/�   �	/�

 �*	  O�>� !@2 6	7�)�� O 	
' .� ��	�� )33 ,17 .(  

 ����@8 ����"� P-    �/�  ��/> .� ������������

!//' u	//�  .� �: ��//��@8 ,�//2 L�A//4 	//  � �//*	 

���2  �	�TCD8+ � TCD4+     L�	/) !/s�J' ��/>

!'  �/ 	� .       3/�(	Q4 L�	/) .� 3/2 �/�@' �/' �/�

���2 ����(���2  �	�T    �/*	  O/�>� ,�2 L�A4 	 

)33( .    1/) 3/2 ��/* r.A�P-   .� ��������/����

���2  �	�T    ��)���/2 ���/�y !(��2 K*�� ,!�	9�

 ��)�(���� ���	'2 )IL-2 (  	/'	� ���4���� �)IFN-γ (

 !/' O�B9� .   �/�))30( .  !/��: � ��	D�/2  ��	/    �	/�

 �	���)���'MRK-16  �UCI2!��: , ��	     1/��8 �	/�

P- ��//��) .	//B' ��	//2 � ��������//����  ?//@� �	//�

!' !��.�  ��)�(���� �	
�� .	B' 1  �G�' ����2  �4 

3�2�D�( � 	'	� ���4���� �   �	/�T   ���/�)33( . .�

���//2  ��//��@8 ,	��//�{���' � X�//"' !��.�//�� �	//�  

P-    !�	/- 1/  	- .� ������������)Trafficking ( �

`9��	�' � �	������ ��8 ��)���2 1  1�9 � �	�  ,	�

    !�4	/  ���/�� .��)	/4 1))TNF-α (�: .�   	/�  O/�>�

!//'     3//2 ��//* l\//"' ,�//*	 )30( .Frank  �

 �S///�� �	�.��t��///' 1///) �///��4	�.� �.	///�@�  �  

P- ��������//����  E��//* .�In vitro ���//9' 	//  ,

  L�	/�. ���)TNF-α ,IL-2  �IFN-γ   ��/* �	/Q4 ,

!��:�(: 1  1�9 � ���2 �0  �	�T !' .	B' . ���) .  1/ 

 ��9� ,��N8P-  K*�� [�Qh� z8	  ������������

IL2 ���2 �  �	�APC !'  ����)30( .  

E��//* .� �	//

J' � !//���� In vivo , L//
�

  ��/  . ����- ��0�(��A�4P-   ��������/����  1/ 

 ��/��) `�F�� �� ���8 �    ��/��) �/2	�   !/�@� �	/� 

�� �	"�� �� .,L
� �� ���2 ���  ����) E2��   �	/�

�2	� � !��.��� 3�2�D�( �	� T   �/� E2�� ��* 	
(

���2 	� )!' 6.�= �: na	Q�' 1) ���� (!' 	D�  ��*

)34( .  E��///* .� ,!��	///� 1/// In vivo,  L///
�  

P-     ��/��) `�/F�� ��/�8 1/  ������������   ��/��) �

���2    !��.�/�� �	/�)DC (    �.	/@�  !/*�' ��/' .�

 !�@� ��>Multiple sclerosis  3/2 ��* ���_� A�� .

 ��/��) O��Q� ���(�' �� ,����� �	
�� ��   !/�@� �

      M�/9J' !����/�@� .� ��
(	/  u�/� �/� � 32
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!'  ��*)32( .  

    !/7�a 3/4	  � ��	D�/2 	  1�4�� 6.�= 6	Q(	s'

 1) 32 ��� �	"� �	9�P-   ��/-� 	  ,������������

!' �	�  n�a .� ,�	�  ���	� Ks2 ���� .   .� ��/-� 	/ 

    1/��'� .� ���/J' 6	/8NW ���/  i��2�   L/
� �

����� �	
��  �	�ABC     ��/-� 1�/w�4 �/� ,n�a .�

�: 1) �.�     /2 � !�.	/) `�/F�� .� 	/�  �	/��.� 3�@

 ��//��) �	/Q4   n/�a �)Cardioactive agents ( L//
�

��.� .!' �	@�V    ��/��� �	/
�� �/� �	�  ,��.   .� 	/�

3�(	Q4 `�F�� 	  n�a      �/� �/�0�(��A�4 !/Q�7W �	/�

!' E7��' C�� �*	  .    � ��	D�/2 �/  �� ��/a ���*

 �0MDR1   1s/2� 1/  n�a 3�@2 !�	'.� �0 .�  �

_� ,��///9� �.�9)����///��) �///��  L///
� 3///�@� �  

P-  3�@/2 �	�����4 .� ������������    n/�a !/���

32 .����� �	"� A�� 6	Q(	s' !>�     �	/�  L�	/) �

P-    !�	/���'���.	) 1/  N�7' �.	@�  .� ������������

   !/' `(	/2 ��/4 	  19�	
' .� !8	9�   �/*	 )16( . .�

�0  � !�	//'.�MDR1 �	W�//2 	//  1//� 	
' ��//   �	//�

1�4�"�� `2N���� ��	2 � 1��2 �     ��/* ��	D�/2 A/�� 	�

32 .      .	�/9  �	/���� � ��	D�/2 ,1��/2 �	W�/2 .�

   	/' 53/2 �	'.� ��  �^g' .	�9  !*�. ,�.� �t	 

��2 n�2: ,O�"' ,r�. �� .��   ��\�/2 AH' �	�

!' �.� � t	  ��� �� �^ .� �*	  .   ,1/Q(	s' �/� .�

���2 � O�"' �� 	  1� 	
' ��     ,�/������	@� �	/�

 �0 1)MDR1 �: .�   ��	D�/2 ,��  ��* 3�D9��� 	�

 �*)35(.  

    �///�0�(��A�4 �	///�����@8 � �///Y�� !///��  

P-     .� 3/(	>� ,�	/�.�: o��.�/) .� ������������

 3//2	���{���2 `//9�(� 	�' . .�3//4	    �//Y�� �	//�  

P-      ��/  !(��/2 ?/@� �/� ���8 1  ������������

!//' O//@8 ��//' !(��//2 O//>� 3//F�# ��//��) �//�) .  

P-      Ks//2 .� !��	/DV ��/��@8 �/� ��������/����

 ���/2 !�'�(     �.� A/�� �	�����/� �	/�)9( .  ,1/��) .�  

P- A' .� ��������///���� `�\///w L///\  ,C�///�S�

��//��.t	  ��//��) R//@- �.	//G' � 1//��� �  � ..� �

1(�(  32 ��* Ra� �	@�A���� �	�)36( . A�� �7) .�

   3�/2��	�� ���D/= .t���(	/�	) �	"# .�    �	/�  	/�

!'  ��*)38-37 ,9 .(����) ���_� ,L�)�� ��  L
� �

�:  !' ��' ����) � ���D= K*�� .�   �/*	 )9( .  	/ 

1/////9�	
'  �	���/////9 �2 ���D/////= R/////4� �  

P- r�' .� ������������  r�/' � !Q�7W �	�   �	/�

 L
� ,����� �	
�� �� �0 �a	4P-   .� ��������/����

�����	) ���D= R4    E��/* .� . !/(: �	�In vivo 

 32 ��* ��� �	"�)38( .  

 ��///��@8P-    � C	G///9� 	///  ��������///����

��  !Yy.	�!��> �2- �.� 1s . ��h�  .  ,�/2 ��

1h�  ����� ��� � 	��.� � . 	� C��2 1) !�	�   !/��

  !//' .�//a ��^_//� 3//J� .  !//' �//DV ,�//��� �//�) .  

P- ���////2 .� ��������////����  ,!(���////2 �	////�

  ���/2 ,��/h�  �	�0	4��)	'     ,!����/' �/�{��' �	/�

j���' �	������ ���	'��2 ,	� ���2 � 	� ����t �	� 

 �.� ��-� A��)39 ,14 ,7 .( ���/2 .�    !(���/2 �	/�

 !��//> �//2-  ,��//h� P-   �//F� � ��������//����

    �/���N) ,����/�) 1 	/"' �.	�>	211   ��/�(�' �

���79y   : !(	/U� �)JAM-A ( !/'  �/*	  .  r�'	/>

 ���///)P-   � ��	D�///2 	///  ��������///����RNA 

1�>�'      ���/2 ��/��@8 .� �N�/> z/8	  ,�/�   �	/�

(���2!' `�J' 6t	U� �2 3"� � ! ���� .1�4	�  	�

 !/' �	"�        ��/��@8 up/V � �/Q  1/y�� ,1/) �/��  

P- !��> �2 ���p�P�D� ,������������-  ��h� ) �
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������� R�����	  ,1G��� .�  ̀ /�J' 6t	U� �	� (  1/ 

!//' O//�\' .p//� 6.�//= ������//� 	//' ,��//*  �	//�  

N- � �����	)β-   �/�0�(��@� �/2 �DV ��� ����)

!' �DV .  5���) ,o/�    ���/) r�'	/> /��   �	/
��

p� P�D� 1  �G�' ��������  1  	��.� ��: /��   �/2

//@�! ���//� )40( .
J��6	//
 //' �	//"�! �//��  1//)  

P - ���������///��� �W �///�X   	///  O///'	Q�FAK   

)Focal adhesion kinase(  3�Q////w� 1////) ,

   ����/�) ������/� o���/@) ���2N��D94/ZO-1  .

!' `�F�� !��> �2 ��'	��� `�F�� .� ,��)-   ��/h� 

 �.� 3(	>�)40(.  

    ��/��� �	/
�� �/� !=	U�> L�)�� ]�@G' .�

34	  .� ���2 � 	�   �	/
�� .� �: 3�� 	a � T	> �	�

��//��� �	//"� ,6	//7�)�� � !Q�//2� [//�W  3//�@� �

 3////2 �: �////�0�(��A�4 . !////' �	////@�V  ,��.  

P- ����) 3�	DV �� ������������    !(��/2 �^g/' �

 ���9 �2 1) !@2 ��' O 	
' .�P-   ��������/����

 ,���9�  �*	 )9 ,3.(  

 $-�2�# ;��.+ 

 Oa�V15      	/  E7��/' 1/) �.� ��/-� ����0 �.	@� 

 .� l
�20   ����	/> � �/h8   ��/��� �	/
�� �   �	/�

ABC �.	////@�  �////� 1////�@- � 5���////9�  ,	////�  

Cystic fibrosis ) .� l
�ABCC7 ()40(  �.	/@�  ,

Tangier ) .� l///////
�ABCA1( C�.��///////2 ,  

Dubin–Johnson ) .� l////////////
�ABCC2 ( �

Psedoxanthoma elasticum ) .� l//
�ABCC6 (

 32 �)P O 	a)11( .  !/�7' !*.A� ��� ,�	V �� 	 

 �0 .� !����0 l
� 	  �.	@�  �� v	7�. � MDR1 

32 �����Y� 1�..  

P-   ,Mp//- ,!�//9�� !//2��2� .� ��������/����

 �.� 3(	>� 	��.� R4� � A�(� 	�' ,L�)��)21( . ��

�: �����)�)	'.	4 	��.� 	  O'	Q� .� ,����� �	
��   	/�

!' .�a ��^_� 3J� . ��� .     O/�(� 1/  ,�	/q' ��/�8 1 

 �	//� P- 3�//2���� .� ��������//����  �	//

J' ,	//�

!' �	@�V   !�	/��.� Mp- ����� �	
�� �� 1) ����

!' 34	�.� �	�� X��W � 1) .  �/�� ���H� ,���* . .�

   r�/' 1/  1/) !�	'� ,3
�
V    �0 �/a	4 �	/�mdr1a 

!@�//* ��.�  !�	//'.�Paclitaxel  ���//9 �2 1//) ,  

P-     !�/9�� !/2��2� ,�/* ��� ,32 ������������

)Bioavailability ( 12 �: 1  !�	�� r�/' � �    �	/�

 3/4	� L�A4 !Q�7W .    � ��/Y�� �	/��.� �.�/' .�

����) .	B' O�7a  ��	����� �	�HIV-1 ��.��2����2 ,

39����	��: � ���	�'A�� ,:     ,A/�� �/�0��.�: 	/�  �	�

 32 ��': 32� 1  !B 	"' ��	��)19( .  

  ��^_//� �//  ��N//8P-   Mp//- .� ��������//����

���.    	/��.� L�)�/� .� ����� �	
�� �� ,	��.� �

)���2 1  �.� O��J�   3/4	  � 	/�   [/��\' �	/� (  1/ 

!' O�>� A�� �: ���.� X�.A� 	� Mp- �J'  �/*	  .

    E//2�� 	//��.� L�)�//� 1//) 3//*� 1//-�� �//�	   

P- 1h�  � AH' 1  ������������  !/' ���J' 	�  �/*	  .

� �' ��   �.	/@�  !/>�  �	/'.� .     �	/G� O�/"' 	/�

!' !' ,�	�' �: � 1) ��)      �	/'.� .� �N�/> 1/  ��/�

��///@� �.	///* ��///� . ��///��@8 1///) !�	///- �: �  

P-   1/h�  � A/H' .� �.� �	
�� .� ������������   	/�

!' �	G� �N�>  C�/� �� .� i���� ,��)    �/^ � 	/�

!' �	' .� �.�     .	/) ,1(_/9' �/� 5�/�	'  . �	/'.� !�

!//' .�//a ��^_//� 3//J�  �//��)19( . ��^_//� `//B4 ��//   

P-    �	///
�� .� 	///��.� O///'	Q� � ��������///����

)Disposition (   6	//Q(	s' A//H' !//2��2� � !�	//��

 32 C�t ���"� )21(.  
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$0�+� ;(�P(  

 34�"�� 	 1��� ,C�	
' !�	W�2 !(��2 �	�  � ��	D�2

!@�*    1/-�' 3����/J' 	  ,�	W�2 �	'.� .� !�	'.�

 3//2 ��//* . !//' 3//'�	
'    �	//��.� 1//  �//���

 |. 	��.� �� u�� .� ���H� 	  ��D�' ��9)�����2

    � �.	�/9  1/  3/'�	
' �� ,��@Q' .�W 1  	' 5���

	�' � !�	�@�* �	�.	�>	2 �.� 1) 	��.�`9��  �	�

 !/' �	G� ,��*	  6�	D�' O@8   ��/*)10( .   ]�/� �/�

 ,3//'�	
'  1//�	� �//�y !//��.� 3//'�	
')MDR 	//� 

Multidrug resistance ( �.� C	//�)41 ,6 ,3 .( �: �

  [/��\' !�	�@�* �	��.� � ���Q�' ]�� 1) !�	-

�	W�2 � �.	�9  �	'.� ��      .�/a ��	D�/2 �.�/' 	�

!'  !/' �F� 1  ,����    1/) �/2.MDR  ��/@8 O/�(� ,  �

!@�//* ��//'.	)	�   3//2 �	W�//2 .� !�	//'.�)42( .

`//9��	�'   � !��	//D�' .	�//9  �	//�MDR  l\//"'

1�@- � 1) 32 ������ �: � !' 	�   .� �/��H� 1  ���

 1///>�y !///2.�	  v	///
�  ��///':.	)	� ,!(��///2 �

`9��	�' ���2 `�'�� ,��������: �	�  ���� n�2: �	�

    ��/) �.	/* 	/��.� R@G� L�	) �)43 ,11 ,3 .( .�

`9��	�' �� ��       �.�/' �/�@) �.� R/@G� L�	/) ,	�

      !/' �/F� 1/  � 3/2 1/�4�� .�a !2.�    �/� ,�/2.

 �	//G� .� `//9��	�'MDR  .� `//�In vitro �  `//�  

In vivo �*	  R�	* .	�9  ,)11 ,3 .(  

 ���/2 .� 1��Yy 1) �� `B4 ��     !�	W�/2 �	/�

 !/' L�	) 	��.� R@G�       1/) `���/  �/�	  �/�  ,�/ 	�

���2 �.� 1��Yy 	��.� !' 	� ���* .   ,!/�) .�/W 1 

 ��  �.� ��/-� �.� Mp/- ��  `9��	�' :1-   ��/ 

M: .� ���J' O�4�.��� �	��.� :   .�	/a 	/��.� ��

       	/  1/) �/� �/Y' 5���/9�� !(��/2 �	"# � .�78 1 

����� �	
�� ��	D�2   O/'	V 	/� 	�    �	/�	) 	/� � 	/�   �	/�

   �/��) .�/78 	/"# .� ��-�' O�4�.��� .   ]�/� �/� �

!//' 	//��.� �(	//�: ,���N�//9�2 ��//� � �//�����)�� j

!��: ��  C	� . 6t�4 . 1/G��� 	��.� �� 1  3'�	
'  �

�: R@G� L�	)     L/B- O/�(� 1/  	/�    .� ��/D�' �	/�

O'	V   ��/D�' O'	8 �� 1  3'�	
' n-�' 1) 32 	�

!'  ����)3( . ,��N8 1 MDR !'  l
� O�(� 1  ����

O'	V ���� .�a .� !�) ����� �	
�� � 	�  Ks2 .� 	�

��� |. A�� ���2 .2-   �	/��.� ��/   M�4�.�/�� :

  	/��.� ��)     ,���/2N7��� !/Q�7W 6t�/UJ' �/��	'

 ,��9� �.�A��� ,���9������ ��9�	'����)D  �Y�� �

M�4�.�//�� �	//��.� ( !//��.� O//'	V ��//� ���// 

1��2� 1  ,!=	>   !�	@/2N� �	"# ��8 � .	"�� �

!' ���2 �.� ���* .    �/� ��/*� 1/Y� ����  �. 	B��

���2 � 	��.�   �	/Q4 ,	/�   ̀ �/9�2 ��	/2    �	/
�� �	/�

!' �0�� 1  1�9 � �*	  .����� �	
�� ��(�  1�>	�* �

��*   I��/> 1  �G�' �0�� u�= 	  1s . �� .� 1)

!' �.�  ,����P-  ��������/���� 170   3/2)7 ,3 .(

   L//
� �//  6	//Q(	s' � �.	�//9 MDR1  �	//G� .�

 1�	���y !��.� 3'�	
')MDR (�	W�2 .�  ��)_� 	�

���)   32)11(.   

��. .�  !(��2 �Lucena��. ,    �	W�/2 !(��/2 �

  �'A//////' ��//////�{���' ��//////>)CML  	//////�  

Chronic myelogenous leukemia (  ,�.� 1/  C�	
'

L�A4  �0 �	� MDR1    3/2 ��/* ��� �	"�)42( .

MDR1    ��//(� �	//'� .� �.	//@�  � C�//2 �//� .�

 ���{���' �	V !@2�( �.	@�  .� l�\"�)AML  	�

Acute myeloid leukemia ( � L�  .� �50  �=.�

     !/' �	/�  �.	/@�  ��/8 ��/(� .� �.	@�    ���/�)3( .

 ��.��//2����2 ���A//4) ��//��) .	//B' ��//�8 1//   �  

P- ������������ ( 1  �	�N�7' !�	'.� `�0. 1 AML ,
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!' L�A4 . �.	@�  ��7B  o�	*   �/��)3( .MDR1 

�	W�2 � �.	�9  .�     6�	/D�' 3�Q/w� 1/2 3J� 	�

!' �	�   ��*)3( :1- �	W�2  3/4	  � X�"' �	�   �	/�

!�  1) �	���P- ������������     !/Q�7W 6.�/= 1/  .

!' �	�   5���) � 1��) �	W�2 ,�7) �	W�2 O'	* ,���)

2- �	W�2  Ks2 1) !�	�P-  �����/����  �/�  .� ���

  ��/8 6.�= .� ,!�	'.� !@�* � �Q  	' 32 ���	�

!//' L�A//4 �: �	//�  ,�	W�//2  � !//>�  �//�F� ,�// 	�

!@//2�(         � 51//�	���y �	//'���' � 	//'�D@�( ,	//�3- 

�	W�2 !' �F� 1  1) !�	�      	/  .�/'�� 34�/"�� ,�/2.

 �	�  ��* �*�.P-  ���	' ,32 E7��' ������������

CML �2N �.�� �	'�.  �	/q' �)P 1  ,1'� .�   � !�	/�

 L
�MDR1 �	W�2 ]�� .� !' 1�>��� 	� ��*.  

 ��.�Amrubicinol  ��//��) �	//��.� � !//��

   !/' �	/B- �/2�2 .� 1�. �	W�2 �	'.� ��   �/*	  .

  !/��.� 3'�	
' ,�	W�2 �� �	'.� 6N�"' � !��

32 .��. .� 1) 32 ��* l\"'  ���/2 �	�   �	/�

      �	/�  L�A/4 ,�.� �/� 1/  C�	/
' !�	W�2MDR1 

�.� ��-� .     �	/�  L�A/4 1/) 3/2 �: �Y�	�  ,��	��

MDR1  3//�(	Q4 �P-  ��������//���� �	//G� z//8	 

!' �.� �� 1  3'�	
'   ���/�)44( .   ,1/Q(	s' �/� .�

   ��//��� �	//
�� �//� Ks//2   1//  N�//7' �.	//@�  .�

  ��/7) �	'���2.	))Hepatocellular carcinoma   	/�

HCC (1��@� .� L�� ,�.�'�� �	�  �.	@�  � �.�'��

        	/  	'���/2.	) ��/-� ���/  ��/7) ����/2 1/  N�7'

  �/���� �� � ��	D�2RT-PCR   !@�/*��9����@� �

����� ! 	��. .   ��/��� �	/"� ,��	/��    �	/�  L�A/4 �  

P-  ������������   ��/  ��/7) �	'���/2.	) .� .  �	/�   

P-  ������������ .�HCC 34	  � ��"�    ��/7) �	�

L��  .� ,���  �.�'��86    ���	/"' N�/  �.�' �=.�

�* .34	  .� �: �	�  ,��N8 1     �����/2 ��/7) �	�

L�� �      O/ 	a .�/W 1/  `(	/2 �/7) 1  379� A�� �.�'�

��//  ��t	//  !B-�//� . .� n//�# ��//7) �	'���//2.	)

!' O'	�� �����2 �	��7)  �/ 	� .   �	/�  L�A/4  �/�

 ����� �	
��34	  .�    ��/-� ���/  �����2 �7) �	�

HCC !' �	B�"��    ��/-� 	/  ,�	�  L�A4 �� 1) ���

  !/' ,!/@�A�: 6���H� !>�     �/�8 1/  �/���  O/'	8 �

1Q2�� � O'	�� ����4 ��7"�� �*	  ��s' 	�.�'�� � .

1Q2��  �HCC      .	�/9  ,�����/2 �/�# �/7) 34	  .�

32 ����'	� .   ��	/� �.�/'�� ����4 .� �	�  L�A4

!'     1��/2� 1/  3/2 �/�@' � ��*  ̀ /9��	�' �   �	/�

 ���� 	
( !D��\')37( .  

  1//��'� .� 38�//2 1//  ��//@\� �	'���//2.	)  �

!@�* O'�8 1  3'�	
' !' r��9� !�	'.� � 	� .  �/�

 �	�  	  n�# �����P-    3/2 ��/@� ��������/���� .

   �0 � !/9����. �t	/  �A�'MDR1   �	/�.�'�� .�

    ��. .� �0 �/� �	/�  L�A/4 � ,r.A/� C�	
'   �	/�

�����2 �	��.� ��Q' .� 1) �.�'�� !(��2 ��9)

 3//2 ��//* ���	//"' ,�//���  1//�4�� .�//a . �//�y��

!�Q' 6	8NW    n/�s' �/� ,	�: 1) �� �.�' .� �.�

�	W�2 �.�' .�  ,��> 	� �.� 3J= `� !�����) �	�

 �.�//� ��//-�)45( .1//��'� .�  ,��//@\� �	W�//2 �

 ����@8VX-710 ��/��) .	B' ,  �P-   ,��������/����

32 1�4�� .�a !2.�  �.�' . ��* r.A�   1/) 32

 E��* .�In vivo ����) .	B' 3 	^ !�	@2N� 3F�# ,

    ��/  C�t �A/�' � O/9)	���)	� ��.� 	  n�)�� .�

    E��/* .� !/��.� 3/'�	
' ! 	��	 In vitro   ��/"� 

32 .    �	/�  `/) |�/� ,1) 32 �: � !)	V 6	Q(	s'

 !//' ,��//@\� �	W�//2 .� ��//��� �	//
�� �//�  �//���

 !/  �  !J�w��      ��/��) .	/B' 	/  �	/'.� !\/2	�   �	/�  
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P- �*	  �	W�2 �� �	�.�'�� .� ������������ . .�

  1Q/2�� A/�� 1��2 �	W�2     ��/8 � !/��.� 3/'�	
' �

    3/2 R�	/* 6N�/"' � !�� ,�	'.� .� �: na	Q�'

)42( . ��/��� �	
�� 1) �: 	    �	/�ABC  1/�@- � � ,  

P- ������������   ,���/9� O/�>� .�'�� 34�"�� .� ,

 ��/��� �	
�� �� �	�  Ks2 ��  X�a� v	7�. 	'   � 	/�

 !@�/* 1  .�'�� 3�2	9V     ,�	/'.� ���	/  .� ,!�	/'.�

 32 ��"� l\"')22( .  

      1//  �	//�N�7' �	//
  |�//� L�A//4 ��//-� 	// 

 	'�).	//2���2)���//�'    �.�//'�� !@�>�//  ���//�

1//�	���y �	//'���' � �//Q  ��\�//2 ( 1// 60  	//�70 

�=.�   !@�/* 1/  �/2	� C�8 O�"' ,    �/� .� !�	/'.�

32 !a	  �	�Z@� �.	@�  .����'  [�=�� ��' ����

        ?/����4 ,�	/'.� 1/  �/2	� C�/8 	/  v	/7�. .� ��*

1�	���y 3'�	
' 32 !��.� � .   � �	/7)	� 6	/
�
J�

  !�	///2	�* 1///) 3///2 �: � !)	///V L�.	///�@�  

P- ������������  �	'� .� !@�*��9����@� X��W �

 1�/*� !D�Qw �	'.� ���	  1) !�.	@�  l�\"�   ,�/�

32 ���  1FVN' O 	a . !/' �	@�V    �	/
�� �/� ,��.
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  1/FVN' O/ 	a .�W 1  �	�  Ks2 L�A4   ��/4 .� �
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�	@�        	/��.� � �.	�/9  ,�/���� �/)P 1/) .�/W

 ���//9 �2P- //9� ��������//���� ���) ���//-1 .(
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Abstract 
Background: P-glycoprotein 170 is encoded by MDR1 gene and belongs to the ATP-binding cassette 
transporters (ABC) superfamily. This protein has important roles in cell physiology and its function in 
cancerous cells may contribute to failure treatment. The molecular structure of P-glycoprotein and its 
corresponding gene is introduced in this research. Moreover, the pathophysiological role of this 
protein and its effects on pharmacokinetics are discussed.  

Methods: EBSCO, Elsevier, PubMed and OVID databases were reviewed to introduce the most 
recent studies regarding p-glycoprotein, MDR1 and their clinical importance in health and disease. 
Authors’ novel findings regarding MDR1 and leukemia were also discussed. 

Findings: P-glycoprotein is naturally expressed in many tissues such as liver, intestine and brain. This 
protein is involved in many cellular processes such as inflammation, immune cell differentiation, 
detoxification and hormone secretion. Reduction of the treatment efficiency and the consecutive 
relapse due to drug resistance are the most important consequences of this protein function, and 
addressed as the most challenging obstacles in cancer treatment. 

Conclusion: P-glycoprotein is an important transporter with a protecting function in normal cell life. 
On the other hand, it may provide drug resistance in some cancerous cells. Comprehensive studies 
about MDR1 and P-glycoprotein 170 may provide novel approaches to new diagnostics and 
therapeutics. 
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