Ustav lékai'ské chemie a biochemie Lékaiské fakulty Univerzity Palackého v Olomouci vypisuje
témata pro PhD studia:

Téma: Biosenzory v experimentalni mediciné

Skolitel: prof. Ing. Jan Vacek, Ph.D.

Anotace: Metodické piistupy na bazi vysoce citlivych senzori a elektronickych soucastek mohou byt vyuzity k on-line
analyze Sirokého spektra biochemickych dé&ji, jako je enzymova katalyza, post-translacni modifikace proteinli nebo
studium mezimolekulovych (napt. DNA-protein) interakci. Cilem doktorské prace bude zmapovat soucasné pristupy
a navrhnout nové metody na bazi elektrochemickych ¢idel, vhodnych ptedevsim pro vyzkum struktury a funkce proteint.
Literatura: Biosens. Bioelectron. /0, 437 (2018).

Téma: Transport protonii v biologickych systémech

Skolitel: prof. Ing. Jan Vacek, Ph.D.

Anotace: Pfenos protonli v peptidovych a proteinovych strukturdch bude studovan pomoci elektrochemickych
a spektroskopickych metod. Diraz bude kladen na biologickou relevanci protonovych pfenosii a moznosti jejich studia
pomoci unikatnich elektrochemickych piistupti v€. strukturni charakterizace protonizovanych a deprotonizovanych molekul
metodou NMR. Student(ka) si taktéz osvoji zakladni principy MD simulaci a obecné aplikaci vypocetnich chemie ve
vyzkumu biopolymert. Literatura: Langmuir 34, 6997 (2018).

Téma: Chirdlni polyaroméaty jako nové DNA vazebné ligandy

Skolitel: prof. Ing. Jan Vacek, Ph.D.

Anotace: Budou navrzeny a syntetickou cestou pfipraveny ve vod€ rozpustné chirdlni polyaromaty (helicény) a bude
zkoumana jejich vazebna afinita k DNA a proteinim. Dale budou enantiomerni formy helicént vyuzity jako fluorescencné
a elektrochemicky aktivni znacky, vhodné pro analyzu dynamickych strukturnich zmén DNA, vybranych enzymi
a transmembranovych proteint. Literatura: Chem. Eur. J. 21, 2343 (2015),

Téma: Interakce a biologicka aktivita elektrofilnich mastnych kyselin

Skolitel: prof. Ing. Jan Vacek, Ph.D.

Anotace: Elektrofilni substraty sehravaji vyznamnou ulohu v regulaci bunéné odpovédi na stres a modulaci zanétlivych
procest. Zkoumany budou oxidacné-redukéni premény NO, derivati mastnych kyselin a jejich biologicky Gcinek in vitro.
Literatura: Redox Biol. 73, 94 (2017).

Téma: Biologicka aktivita a metabolismus karboheliceni

Skolitel: doc. Mgr. Jifi Vrba, Ph.D.

Anotace: Karboheliceny jsou polycyklické aromatické uhlovodiky se Sroubovicovou strukturou tvofenou angularné
uspofadanymi benzenovymi kruhy. Vyzkum téchto sloucenin byl dosud zaméfen predev§im na jejich syntézu a mozné
aplikace, zatimco vyzkum biologickych Uc¢inkli byl opomijen. Doktorské studium bude proto zaméfeno na vyzkum
biologické aktivity a metabolismu karbohelicenti in vitro. Konkrétnimi cili disertacni prace bude studium cytotoxicity
karbohelicentl, studium jejich G¢inku na aktivitu transkripéniho faktoru AhR (receptor pro aromatické uhlovodiky)
a studium metabolickych pfemén karbohelicenti vlivem cytochromti P450.

Téma: Ovlivnéni ischemicko-reperfuzniho poskozeni polyfenoly a jejich derivaty

Skolitel: prof. Mgr. Martin Modriansky, Ph.D.

Anotace: V prvnich péti minutach ischemie dochazi v bunkach srde¢niho svalu k akumulaci sukcinatu. Po obnoveni
prisunu kysliku je praveé sukcinatu ptipisovana role v nadmérné tvorbé reaktivnich kyslikovych forem, které se podili na
poskozeni srde¢niho svalu. Cilem disertacni prace je testovat, zda 2,3-dehydrosilybin a kvercetin, které jsou schopny mirnit
reperfuzni poskozeni srdce, ovliviiuji akumulaci sukcinatu a pokud ano, pak jakym mechanismem. Ke studiu budou
vyuzity in vitro (bunééné kultury) a ex vivo (izolované potkani srdce) modely. Soucasti cile je také studium zavislosti
aktivity na strukturnich motivech obou molekul (SAR studie) s vyuzitim derivati obou polyfenold.
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Téma: Vliv slunec¢niho zafeni na procesy v kiizi

Skolitel: doc. RNDr. Jitka Vostalova, Ph.D.

Anotace: Kize je vystavena pusobeni celé fady vnéjsich faktorti, pfedevsim slunecnimu zafeni. Intenzivni a chronicka
expozice tohoto zafeni negativné ovliviluje builky kize, ale i komponenty extraceluldrni matrix nebo proces
melanogeneze. Tyto zmény vyustuji v degenerativni procesy tzv. pfedCasné starnuti kiize a/nebo mohou vést k vzniku
nadort kiize. Na téchto procesech se podili jak UVA, tak UVB slozka slune¢niho zareni. Obé slozky vyvolavaji specifické
zmény v koZnich buiikach, n€které z nich se shoduji a potencuji. K moznému potlaceni téchto nezddoucich procesti se
studuji ptirodni a syntetické latky. Pouziti t€chto latek musi byt efektivni, ale soucasné bezpecné. Cilem prace bude zjistit:
a) jak se jednotlivé typy UVA a UVB zétfeni podili na poSkozeni koznich bun¢k a procesu pred¢asného starnuti kiize; b)
stabilitu a bezpecnost testovanych latek; c) ochranné ucinky testovanych latek na procesy v kizi vyvolané UVA ¢i UVB
zafenim. V experimentech budou vyuZity primarni kultury lidskych koznich bun¢k (fibroblasty, keratinocyty), ptipadné
linie lidskych melanocyti a lidska kiize ex vivo.

Téma: Biologicka aktivita lipofosfonoxini — novych antibakterialnich latek

Skolitel: Ing. Adéla Galandakova, Ph.D.

Anotace: Lipofosfonoxiny jsou nedavno objevené latky, které maji Siroky antibakterialni zabér a minimalni riziko vzniku
rezistence. Pusobi proti grampozitivnim i gramnegativnim bakteriim. Jejich baktericidni G¢inek spociva v destrukei
cytoplasmatické membrany. Naplni doktorského studia bude rozsifit znalosti o biologickych vlastnostech nové generace
lipofosfonoxind in vitro, které by mohly byt vyuzity k antibakteridlni Gpravé standardnich biomaterialli pouzivanych
v ortopedii a traumatologii pfipadné k podpote Spatné se hojicich ran.

Téma: Uloha mikrobiomu gastrointestinalniho traktu p¥i modulaci aktivity biotransformaénich enzymi

Skolitel: Mgr. Lenka Jourova, Ph.D.

Anotace: Téma disertace je zaméfeno na studium funkce mikrobialnich metaboliti a na jejich interakce s hostitelem.
Studium malych molekul produkovanych lidskym mikrobiomem a identifikace jejich hostitelskych receptord, by méla
pomoci definovat vztah mezi bakteriemi a fyziologickymi pochody u c¢lovéka. Kromé toho maji tyto molekuly také
schopnost ovlivnit expresi a aktivitu enzymi metabolizujicich 1é¢iva, zejména cytochromt P450, které maji vyznamnou
ulohu pii metabolismu xenobiotik.

Piihlasky je moZno podavat na Lékaiské fakulté Univerzity Palackého v Olomouci do 31. 5. 2020. Kontakt a blizsi
informace: prof. Jitka Ulrichova, jitka.ulrichova@upol.cz, www.medchem.upol.cz
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