Abstrakt

U onemocnéni zvaného cysticka fibréza dochazi k narusSeni fungovani proteinu
CFTR, jehoz hlavni funkci je transport chloridovych iontli z buriky. Stanoveni schopnosti
CFTR kanalu transportovat chloridové ionty je povaZovano za jediny zpulsob, jak
stanovit jeho aktivitu. V této praci byl transport chloridovych ionti prostirednictvim
CFTR kanalu studovan u bunéc¢nych linii plicniho epitelu zdravych pacientii (NuLi-1) a
pacientli trpicich cystickou fibré6zou (CuFi-1). Pro studium byla vybrdna a
optimalizovana metoda fluorescenc¢niho znaceni za pouZiti fluorescen¢niho barviva N-
(ethoxycarbonylmethyl)-6-methoxychinolinu (MQAE), které poskytuje fluorescenci
v modré oblasti spektra a je nejcitlivéjsi fluorescenc¢ni slouceninou vii¢i chloridovym
iontlim, ktera byla doposud navrZena. V ramci vyvoje optimalni metody byly pomoci
fluorescencniho znaceni testovany dva zplisoby méteni transportu chloridovych iontd a
to stanoveni jejich mnoZstvi uvolnénych buiikou do pufru obsahujiccho MQAE a
stanoveni jejich mnoZstvi v butice pfimo obarvené MQAE. Druhé stanoveni se ukazalo
jako vhodnéjsi a reprodukovatelnéjsi metoda pro prokazani transportu chloridovych
iontd. Zaroven byl sledovan vliv slouCeniny forskolinu, ktera zvySuje intracelularni
koncentraci cAMP a tim urychluje otevirani CFTR kandlu, diky ¢emuz mize byt ovéieno,
zda méreny transport chloridovych iontli probiha prostiednictvim tohoto kanalu. Vliv
této slouCeniny se vSak nepodaftilo jednoznac¢né prokazat a bude to predmétem dalSiho

studia.
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