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Slovni vyjadieni, komentare a pripominky vedouciho/oponenta:

Predkladana prace je velmi kvalitni. Detailni ivod zahrnuje dobfe oblasti od obecné struktury
buitky a membran az po informace o novych ptistupech k potlacovani mnohocetné 1¢kové
resistence a ovlivnéni funkce P-glykoproteinu a diskusi o pouziti fluorescen¢nich metod.

V metodické ¢asti jsou strucné, ale velmi informativné popsany pouzité bunécné linie a jejich
kultivace, fluorescencni techniky jak spektrofluorimetrické, tak fluorescenéné mikroskopické.
Vysledky a diskuse obsahuji fadu zajimavych a novych zjisténi:

- Bylo dokumentovano, ze sonda diS-C3(3) je substratem P-glykoproteinu .

- Byla stanovena optimalni koncentrace bunék pro méfeni se sondou diS-C3(3), optimalni
pH a byl pouzit vhodnéjsi pufr DPBS (Dulbecco’s phosphate buffered saline) a
definovédno experimentalni okno (~1 hod.) pro méfeni, béhem n¢hoz neklesa
zivotaschopnost bunék.

- Bylo testovano 7 sloucenin, které by mohly ovliviiovat funkci Pgp (oligomycin, amiodaron,
verapamil, vinblastin, ketokonazol, itrakonazol a FK506).

- Bylo zjisténo, Ze oligomycin Vv nhizkych koncentracich ¢astecné inhibuje Pgp, zatimco ve
vysokych koncentracich se vaze na sondu, coz ovliviluje méteni.

- Blokator K* kanalti amiodaron ptisobi depolarizaci bunék, a silné inhibuje Pgp. Tyto efekty
byly pfipsany piimé interakci amiodaronu s Pgp, nebo jeho interkalaci do lipidni matrice
membrany.

- Verapamil, blokator Ca-kanalt, také interaguje s Pgp a jeho ucinek je ztejmé ovlivnén tim,
ze je soucasn¢ se sondou kotransportovan z bun¢k vlivem Pgp.

- Dalsi 4 latky (vinblastin, ketokonazol, itrakonazol a FK506) znamé jeko substraty Pgp
neovliviiuji jeho aktivitu.

Rada téchto vysledki je nova a piinosna, Tam, kde vliv jednotlivych latek nebylo v této

praci mozné zcela jednozna¢né interpretovat, jSOU navrzeny hypotézy k moznému vysvétleni

danych jevi.

Zaveérem konstatuji, ze uroven bakalarské prace L. Velase pfipomina spise dobrou

diplomovou praci a je vhodnym podkladem k ud€leni titulu Bc.

Piipadné otazky pii obhajobé a naméty do diskuze:
- Str. 30, obr. 6.1: pokud se sonda akumuluje v mitochondriich, jaky je vztah mezi méfenym
potencialem na plasmatické membrané a v mitochondriich?
- Obr. 6.2: Cim je zpiisoben zhruba 1 nm vzriist max po piidani CD koktejlu?
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