Abstrakt

Univerzita Karlova v Praze

Farmaceuticka fakulta v Hradci Kralové

Katedra farmakologie a toxikologie

Kandidat: Mgr. Katefina Sumberova

Konzultant: Doc. PharmDr. Petr Nachtigal, Ph.D.

Nazev rigorozni prace: V1iv sunitinibu na expresi P-selektinu u normotenznich a

hypertenznich potkanti

Cil: Cilem této prace bylo stanoveni exprese P-selektinu jako mozného prediktivniho markeru
probihajici endotelidlni dysfunkce vedouci k arteridlni hypertenzi v aorté¢ u SHR potkant a
soucasné u WKY potkanti po podavani 1é¢iva sunitinibu.

Metody: Pouzili jsme inbredni samce SHR a WKY potkant, kazda ze skupin byla rozdélena
na dvé podskupiny, z nichZ jedné se podavalo 1éCivo sunitinib a druhé kontrolni skupiné
placebo - voda. Schéma podavani sunitinibu u skupiny SHR potkant bylo 8 tydnd sunitinib —
5 dnti pauza - 8§ tydnti podavani. Vzhledem k incidenci toxicity, byla u kmene WKY potkant
posledni faze podavani sunitinibu zkracena na 2 tydny. Byla pouzita imunohistochemicka
analyza odebranych aort metodou ABC s detekci pomoci DAB jako chromogenu.

Vysledky: V ramci imunohistochemické analyzy nebyla prokizana ocekavand exprese
P - selektinu ani u jedné ze 4 skupin zvifat. Nebyly nalezeny Zadné vyznamné rozdily mezi
jednotlivymi skupinami zvitat — exprese P-selektinu nebyla detekovana ani u SHR kmene ani
u WKY kmene.

Zavér: Neprokazali jsme expresi P-selektinu v endotelu aorty. U pouzitych potkand
pravdépodobné neprobihaly zanétliveé aterosklerotické zmény ani po poddni sunitinibu ani po
podani placeba. Zanétlivé zmény cévniho endotelu vSak nemlZzeme na zéklad¢ nepfitomnosti
pozitivni reakce pii pouziti této imunohistochemické metody vyloucit. Nicméné vaskularni
toxicita sunitinibu musi byt ovétena testovanim dalSich markera endotelialni dysfunkce.
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