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Nazev diplomové prace: Involvement of PDIA3 in oxidative stress response

PDIA3 je ¢lenem rodiny protein disulfid isomerdz (PDI) a jedna se o protein, uplatiujici se
pti odpovédi organismu na stres. Déle je zapojen do riznych bunéénych signdlnich drah a ma
v buiice nejriznéjsi funkce. Jeho nejzndméjsi role je v endoplazmatickém retikulu, kde plni
funkci hlavné pii skladani a kontrole kvality glykoproteinti. Nicméné jeho existence byla
popsana také v mnoha jinych bunéénych kompartmentech, naptiklad v jadre, mitochondriich,
na bunécném povrchu nebo v cytosolu, kde zasahuje do nejriiznéjsich procesii (fuze spermie s
vajickem, negenomicka odpovéd’ na vitamin D3, ptijem vapniku buiikou,transkrip¢ni faktor v
jadre atd.). Zatimco v n€kterych ptipadech musi byt mechanismus jeho plisobeni potvrzen
dal$imi studiemi, ¢etna pozorovani potvrzuji jeho ti¢ast v prenosu riznych signalt z
bunécného povrchu (napi. kooperce se STAT proteiny) a v regulac¢nich procesech v jadie. V
nedavnych studiich byla také potvrzena jeho zvySena exprese pii riznych patologickych
procesech.

Cilem nasi prace bylo zjistit, jaka je uloha PDIA3 proteinu pfi vystaveni buiiky stresu, a to v
bunéénych liniich MDA-MB 468 a MCF-7. Obé¢ linie jsme po vypocitani optimalni
koncentrace vzhledem k mortalitg, vystavily oxidaénimu stresu v podobé¢ tert-butyl
hydroperoxidu (tBOOH) a poté sledovali pomoci metody Western blot expresi PDIA3
proteinu v ¢asovych intervalech 3, 6 a 24 hodin spolu s kontrolnim vzorkem. V dal$im
experimentu jsme bunky pied vystavenim stresu oSetfili 17B-estradiolem, protozZe se
predpoklada, Ze rozdilné hladiny exprese proteinu v obou bun&cnych liniich po vystaveni
stresu souvisi praveé s tim, zda jsou buniky 17f-estradiol receptor (ERec) pozitivni nebo
negativni (MDA-MB 468 jsou ERec negativni, MCF-7 jsou ERec pozitivni). Nase studie tedy
rozsifuje poznatky o proteinu PDIA3 a osvétluje procesy pii stresové odpovédi v bunéénych
liniich MDA-MB 468 a MCF-7. Zatimco exprese proteinu u bunécné linie MCF-7 se po
vystaveni tBOOH se témét nelisi, u MDA-MB



468 dochazi k vyznamnym zménam. Rozdil Ize pozorovat také po predchozim oSetifeni bunék

17 B-estradiolem.



