ABSTRAKT

Peptid uvolnujici prolaktin (PrRP) a neuropeptid FF (NPFF) patii do skupiny RF-amid(. Tyto
peptidy se vyznacuji stejnymi C-koncovymi aminokyselinovymi sekvencemi (R-F-NH;)
a podobnymi biologickymi aktivitami. PrRP byl objeven jako endogenni ligand sirotéiho
receptoru GPR10, ktery byl schopny vyvolat uvolfiovani prolaktinu in vitro a in vivo, avsak
brzy bylo zjisténo, Zze to neni primdrni funkci tohoto peptidu. Jelikoz se PrRP a GPR10
nachdazi v ¢astech mozku, které jsou zodpovédné za regulaci pfijmu potravy a protoze se
u mysi s vyfazenym genem pro GPR10 nebo PrRP objevuje hyperfagie a obezita, je PrRP
pokladdan za anorexigenni peptid.

V této studii byl zkouman vztah mezi PrRP a NPFF ve vazebnych testech a spousténi
bunécéné signalizace MAPK/ERK1/2 in vitro a in vivo v testu pFijmu potravy a analgetickém
testu na mysich.

V in vitro experimentech bylo prokdzano, Zze PrRP se vaie k potkani hypofyzarni
bunécné linii RC-4B/C, kterd obsahuje GPR10 receptor, s velkou afinitou. Oproti tomu
NPFF, jeho stabilni analog 1DMe a antagonista RF9 se k receptoru GPR10 nevazaly az do
koncentrace 10° M. NPFF, 1DMe a PrRP se vazaly na membrany bunék CHO-K1
s transfektovanym lidskym NPFF, receptorem s vysokou afinitou, avSak RF9 se vazal
s afinitou nizkou, fadové 107 M, oproti tvrzenim publikovanym v literature.

In vivo experimenty s hladovymi mysSimi samci prokazaly, Ze centrdlni podani PrRP a NPFF
signifikantné sniZilo pfijem potravy, ale nemélo zadny signifikantni algesicky efekt testu
na horké plotné.

Antagonista receptoru NPFF,, RF9, nebyl schopny in vivo inhibovat ucinky PrRP a NPFF

na prijem potravy, pravdépodobné kvili jeho nizké afinité k receptoru NPFF,.



