ABSTRAKT

Diabetes mellitus 2. typu predstavuje metabolicka chorobu, ktora v 21. storo¢i dosiahla
epidemicky charakter. K jej vzniku vyznamne prispieva apoptéza pankreatickych B buniek
indukovana mastnymi kyselinami (MK). Zatial' ¢o nasytené MK st pre B bunky silno
cytoxické, nenasytené MK st B bunkami lepSie tolerovatel'né, a dokonca pri spoluinkubécii
s nasytenymi MK st schopné inhibovat’ ich proapoptoticky G¢inok. Stadie z poslednej doby
naznacujl, Ze na regulécii apoptozy indukovanej MK sa u pankreatickych  buniek podiela aj
autofagia, katabolicka draha uplanujica sa pri degradacii a recyklacii bunkovych komponent
Vv lyzozoémoch.

Ciel'om tejto diplomovej prace bolo prispiet’ k objasneniu Glohy autofagie v regulacii
apoptozy indukovanej MK. Na modeli I'udskych pankreatickych B buniek linie NES2Y sme
indukovali apoptézu pdsobenim 1 mM nasytenej kyseliny stearovej (SA) a inhibovali
ucinkom 0,2 mM nenasytenej kyseliny olejovej (OA) pri ich spolo¢nej inkubacii.

Zistili sme, Ze nasytena SA Vv koncentracii indukujucej u B buniek linie NES2Y
apoptozu zaroven sposobuje autofagicky blok. Pri spoluinkubacii SA s nenasytenou OA, v
koncentracii dostatonej pre inhibiciu proapoptotického u¢inku SA, je OA tiez schopna
inhibovat’ autofagicky blok vyvolany u¢inkom SA. Posobenie samotnej nenasytenej OA v
takejto koncentracii nema vplyv na bazalnu aktivitu autofagie. Vysledky tiez naznacili, ze u
B buniek linie NES2Y nie je bazalna aktivita autofagie a rovnako ani autofagia vyvolana
posobenim MK regulovana signdlnou drdhou kindzy mTORI1. Umlcanim expresie
esencialneho autofagického proteinu Atg7 pomocou siRNA sme zistili, Ze autofigia sa u

I'udskej pankreatickej linie NES2Y nezucastiiuje na regulacii apoptdzy indukovanej MK.
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