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Laboratof molekularni farmakologie a toxikologie se zabyva studiem farmakodynamiky potencialnich novych
nebo stavajicich Ié¢iv a souCasné ziskavanim detailnich informaci o jejich farmakokinetice (absorpce, distribuce,
metabolismus a eliminace). Cilem je vyvijet nova, efektivnéj$i a bezpe¢néjsi 1éCiva a optimalizovat klinické pouzivani
stavajicich léc€iv. Spojenim metod relevantnich pro danou oblast, napf. molekularné-biochemickych, analytickych,
biochemickych, zobrazovacich, funkénich a dalSich se dafi ziskat komplexni pohled na vliv 1&é€iva a déji probihajicich
v organismu. Studium biomakromolekul (DNA, RNA a proteint), jejich vzajemné interakce a regulace jejich funkci ve
vztahu k funkcim a vlastnostem buriky maji v dnesni dobé stale své nenahraditelné misto v aplikovaném vyzkumu.

Laboratof se zabyva tématy kardiovaskularni toxicity protinadorovych Ié¢iv a moznosti farmakologické kardioprotekce,
hodnocenim jaternich ucinkd a kinetiky Zlu€ovych kyselin, cholesterolu stavajicich nebo potencidlnich 1éCiv a vyuzitim
metod individudiniho a populaéniho modelovani farmakokinetiky a farmakodynamiky a bioindikator(i terapeutickych a
toxickych uc€inkd Iégiv.

V soucasné dobg je trendem predevsim vysokorychlostni zpracovani velkého mnozstvi vzorkl v co nejmensim objemu,
citliva detekce a rychla analyza namérenych dat. Snaha studovat ucinky IéCiv a dé&ji probihajicich v organismu jako
komplexniho celku vedla diky evropskym dotacim k pofizeni celého souboru moderniho pfistrojového vybaveni, které
splfiuje standardy dnesni doby.

Western blot

Na Ustavu farmakologie byla vybavena laboratof zabyvajici se detekci protein(i metodami Western Blotu. Laboratof
disponuje celou fadou modernich pfistrojl, soubor vybaveni pro nacvik Western Blotu, Power Blotter systém, Bioruptor
Pico, Fusion Solo 7S EDGE a WES system.

Wes System

Jedna se o unikatni plné automatizovany pfistroj pro separaci proteint na principu kapilarni elektroforézy s naslednou
detekci pomoci specifickych protilatek. Cilem je nahradit v sou¢asnosti pouzivanou multikrokovou analyzu Western blotu
odpovidajici pfistrojovou metodou, ve které nebude nutna manipulace s gely, pouzivani sekvenci rliznych pfistroji a
manualné narocnych technologickych postupu. Jednou z obrovskych vyhod je rychlost celé analyzy, kdy cely proces
separace proteinl a jejich imunodetekce probiha v ramci 3 hodin. Za zminku stoji také nizka spotfeba biologického
materialu (2ug), coz v pfipadé bunécného materialu, kde je vytéZznost omezena, je nespornou vyhodou.
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Fusion Solo 7S EDGE

Multifunkéni dokumentacni systém pro chemiluminiscenci, Western blot a ELFO gely s CCD kamerou chlazenou -90°C
a aperturou ¢ocky /0,70 umoznuje vysoce citlivou detekci odpovidajici standardim dne$ni doby. Pfistroj umozriuje
snimani v realném ¢ase nebo v ¢asovych sekvencich. Soucasti je i vysuvny transluminator s UV svétlem, ktery nabizi
dalSi vyuziti pfistroje. Obsahuje téz kompletni softwarové vybaveni umoznujici vyhodnoceni a kvantifikaci namérenych
dat.
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Bioruptor Pico

Bioruptor Pico je chlazeny sonikator, ktery vyuziva ultrazvukovych vin pro extrakci nukleovych kyselin a proteint z tkani
a bunék s moznosti regulace teploty a ¢asu. Zasadnimi vyhodami pfistroje je kontinualni chlazeni vzorkl v prabéhu
sonikace a moznost prace v uzavieném systému branicim cross-kontaminacim.

Power Blotter

Jedna se o samostatnou blotovaci jednotku s integrovanym zdrojem, ktera umozriuje rychly a spolehlivy pfenos proteint
na PVDF membranu s minimalni spotfebou blotovaciho pufru. Tento novy pfistroj umoznil zkratit dobu pfenosu na
membranu z predchozi jedné hodiny pfiblizné na 10 min.

Analyza nukleovych kyselin — qRT-PCR
QuantStudio7

Vysoce citlivy pfistroj QuantStudio7 umozruje Sirokou Skalu aplikaci zalozenych na RT-PCR. Systém obsahuje 6
oddélenych kanalu excitacniho a emisniho filtru s 21 kombinaci filtr pro maximalni multiplexovani. Zajimava je také
snadna moznost vymény blokl (96 well/384 well) bez jakychkoli nastroju a flexibilita v pouzité chemii. Diky svému
snadnému ovladani, intuitivnimu SW a automatizovanym funkcim se stava nepostradatelnou soucasti laboratore.
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ProFlex PCR systém

Jedna se o ucinny viceblokovy PCR thermocykler pro prepis mMRNA do cDNA a amplifikaci DNA, ktery je rozdélen
do tfi na sobé& nezavislych blokd (3x32 pozic). V celém bloku je mozné vyuzit 6 oddélenych teplotnich zén (VeriFlex
technologie).

Metody analyzy farmakokinetiky lé¢€iv
Agilent 1209 Infinity I

Systém Agilent 1209 Infinity Il LC pfedstavuje novou generaci UHPLC s UVVIS detektorem diodového pole (DAD)
a fluorescenénim detektorem. Vysoce vykonny a citlivy systém obsahuje gradientové erpadlo pro praci az do tlaku
1300 bard, vakuovy degaser, autosampler s temperovanim vzorka v rozmezi teplot 4-40°C umozriujici zpracovat velké
mnozstvi vzorkl (chromatografické vialky, mikrotitracni desti¢ky), dale kolonovy termostat, ktery disponuje prostorem pro
dvé kolony s moznosti pfepinani a regulaci teploty az do 80°C. Nepostradatelnou souéasti je také pocita¢ se softwarem
umozAujici Fizeni a monitorovani systému, sbér namérenych dat a jejich kvalitativni a kvantitativni vyhodnoceni.

N Emfs

Tecan Spark
Vysokorychlostni destickovy reader Tecan Spark je multifunkéni pfistroj vyuzivajici Siroké spektrum rezimd detekce,
od absorbance (UV/VIS spektra), fluorescence, TRF, FRET, TR-FRET, luminiscence az po zobrazovani zivych bunék.
PFi volbé vinové délky pro fluorescenci umozriuje kombinaci monochromatort a interferencnich filtri zaroven. PFistroj
umoznuje také méfeni v ultranizkych objemech 2 mikrolitrG. Pfistroj je unikatni ve své moznosti automatizace od
inkubace bunék, injekce latek az ziskani méfenych dat bez dalSi lidské manipulace s destickou.

Biochemicky analyzator

Maly centrifugaéni analyzator umoznujici stanovit zakladni komplexni vySetfeni biochemickych parametrl, véetné
jaterniho profilu transaminaz a enzymu pankreatu, hodnot bilkovin, mineralogramu a hodnot kontrolniho vysetfeni ledvin.
Kompletni analyza je velmi rychla, v ramci 12 minut dokaze pfistroj stanovit az 14 analytt ze 100 ul pIné krve, séra
¢i plazmy.



Ostatni pristroje

Diky projektu byly laboratofe modernizovany novym pfistrojovym vybavenim bézné pouzivanym v laboratorni praxi,
napf. termobloky, chlazenymi centrifugami s vyménnymi rotory, analytickymi vahami, systémem na produkci ultra Cisté
vody Synergy UV, aspiraénim systémem pro odsavani zbytkd nebezpeénych vzorkd a biochemickym analyzatorem.
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