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Oponentsky posudek k diplomové prici Be Qtépﬁn}' Roukalové: Uloha konzervovavoych
aminokyselinovych zhytka v $4/54-55 ublasti vaniloidnich TRP receptora.

Diplomovd prace se zahyva zkoumdnim mechanismu napétove, teplotnt a chemické
citlivosti vaniloidniho reeeptory TRPV L. Je vwpracovana velmi svédomite. Obsahuje celkem
67 stranek textu. ktery je piehlednd rovdélen do deviti kapitot (v@etné seznamuy zkratek a cild
prace). Literarni piehled a dvod do problematiky je vhodné doplnén tkemi schematickymi
obrazky. které usnadiiuji pochopeni wextu. Metody a vysledkova éast prace jsou Hustrovany
Ctrnacti obrazky, O peclivosti nastudovani prohlematiky vvpovida celkem 132 citac,

Mutodieka &ast diplomové price prehledné popisuje poufité moderni melody
maolekulami biologie a clektrofvziologic. Zakladnim pristupem je tvorba cilenyeh bodovyeh a
dvojityeh mutaci podjednotek receptorn TRPV | v oblast] transmembranovyeh segmentu S4.
55 a intracelularni klicky mezi témito segmenty, ajejich exprese v bufikach lnie TILK293.
Funkéni viastnosti exprimovanych mutovanych receptoni jsou zkoumany clekirofvziologicky
mefenim proudi vyvolanich zménon napsti. chemickym agonistou {kapsaicin. 2-
aminocioxydifenylbordt) nebo zménou teploty v konfigeraci .whote cell patch clamp
recording™. Vysledkovd cast pinasi mnozstvi dat, které jsou shrnuty v desti obrazcich.
Vyznam vysledkd je ndlezité probrin o shodnocen v diskuzi,

Price pfinasi puvodni vysledky. které odhaluji funkéni interakee armninekyselin
RS3TAEST0 0 DITO/RITY pii aktivaci receptory TRPV ] riznvmi podnéty . Dale whasmje. 2o
aminokyseliny R357 a D576 jsou pravdépodubné soudasti napétoveého senzoru receptor
IRPVL. Velmi zajimave je €7 zjidiéni. #¢ aminokyseling K371 je nezhyina pro aktivaci
receptoru TRPYI aponisiou 2-aminoctoxydifenvlboriten, kers aktvuje receptory TRPV -3,
Vymiéna odpovidajicich aminokyselin u receptora TRT'W 2 a TRPVY viak nema na jejich
aktivaci Z-aminoctoxydilenyThoritem vliv, coz ukazuje na specificks rezdily v mechanismu
aktivace 1 mezi &leny podrodiny receptord TRPY,

Vaniloidni reveptory slowzi juko primarni senzory bolesti. klerd milde byt vivvolana
napiiklad teplem nebw snizenim pH pfi zanétlivech reakeich. Znalosti mechanizmil veniku a
pfenosu bulestt jsou zajimavé nejen 7 teoretického hlediska, ale jsou 1aké nerbytné pro
nalezeni terapic nepfirozensch bolestivich stavit. Prace Be Stépany Boukalové ma vienikajici
uraved po strance vysledkové § tormalni a proto ji dopornéuji k ubhajent bez pukvehkoli
vyhrad a ohednotit znamkoy vwhome.
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