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Vliv chronického plisobeni morfinu na funkci signalnich systémi fizenych trimernimi
G-proteiny v srdci potkana

Jitka Skrabalové vypracovala predlozenou diplomovou praci na katedte fyziologie
Ptirodovédecké fakulty UK ve spolupraci s oddélenim vyvojové kardiologie Fyziologického Ustavu
AV CR v Praze. Hlavnim cilem této prace bylo sledovani disledki dlouhodobého podavani vysokych
davek morfinu na signalizaci adenylylcyklazy v potkanim myokardu.

Morfin i dalsi latky ze skupiny opioidi jsou dlouhodobé piedmétem velmi intenzivniho
vyzkumu ptedevsim pro jejich silné analgetické ucinky a nezastupitelny klinicky vyznam pii tlumeni
bolesti, ale také z divodu zkoumani mechanismu pusobeni téchto latek v souvislosti s jejich neZadouci
navykovosti. Morfin mj. patii také mezi léky volby pouzivané pii lé¢eni urcitych typu
kardiovaskularnich onemocnéni, jako napf. infarkt myokardu. Ukazalo se totiZ, Ze opioidy mohou mit
za jistych okolnosti kardioprotektivni G¢inky. Molekularni mechanismy takového ptisobeni vak
nebyly dosud zdaleka objasnény, ale vzhledem k aktivaci opioidnich receptort je zfejmé, Ze navazné
signalni kaskady regulované piislusnymi trimernimi G-proteiny budou v téchto procesech mit
dulezitou roli.

Pro studium vlivu na G-proteiny fizeny signalni systém adenylylcyklazy v srdci potkana bylo
v této diplomove préci zvoleno podavani morfinu ve vysokych davkach (10 a 1 mg/kg denné) po dobu
10 nebo 28 dnt. V pribéhu méteni se ukazalo, ze morfin velmi vyznamné ovlivnil aktivitu riznym
zpusobem stimulované adenylylcyklazy, doslo k tzv. supersensitizaci. Jedna se velmi zajimavy

poznatek, nebot’ tento jev nebyl dosud na myokardu popsan.

Pii feseni predlozené diplomové préace se Jitka Skrabalova naucila samostatné pouzivat celou
fadu biochemickych technik, od zpracovani srdeéni tkané (homogenizace a frakcionace) aZ po precizni
provadéni elektroforéz, imunoblotd, ale zabyvala se také vazebnymi studiemi 3-adrenergnich
receptoru S radioligandy a méfenim enzymové aktivity adenylylcyklazy. Od pocatku svého ptichodu
do laboratoie projevovala zajem o experimentalni praci, ke které ptistupovala vzdy zodpovédné a
s velkou peclivosti. Na zaklad¢ ziskanych vysledkil zcela samostatné sepsala diplomovou praci vysoké
kvality. Cela prace ptisobi velmi ptehlednym a vyvazenym dojmem. Jazykova uroven i celkové
zpracovani je po odborné i formalni strdnce vyborné. Autorka prokazala, Ze se v dané problematice
velmi dobfe orientuje a je schopna vlastni vysledky nejen dobie popsat, ale i zhodnotit a zasadit do

patficného kontextu soucasné odborné literatury.

Zavérem je potieba uvést, Ze Jitka Skrabalova odvedla velky kus uzite¢né prace, jejiz
vysledky mohou byt vyuzity pro piipravu odborné publikace. Doporucuji proto, aby tato diplomova
prace byla predlozena k zavérecné obhajobé.
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