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Nazev diplomové prace:  Analyza argininu a jeho methylovanych derivati

v klinickych vzorcich metodou LC-MS/MS

Asymetricky dimethylarginin (ADMA) a jeho enantiomer, symetricky dimethylarginin
(SDMA), jsou pfirozen¢ se vyskytujici aminokyseliny, které vznikaji intracelularné
z L-argininu. ADMA je endogennim kompetitivnim inhibitorem synthasy oxidu
dusnatého. Zvysené hladiny ADMA a SDMA jsou spojovany s endotelidlni dysfunkci,
hypertenzi, kardiovaskularnimi a rendlnimi onemocnénimi. Ob¢ latky se u pacientl
s chronickym renalnim onemocnénim (CKD) hromadi. Cilem této diplomové prace bylo
zavedeni a validace metody na stanoveni L-argininu, ADMA a SDMA v lidské plazmé
pomoci ultravysokouc¢inné kapalinové chromatografie ve spojeni s tandemovou
hmotnostni spektrometrii (LC-MS/MS). LC-MS/MS metoda byla nédsledné porovnana
s enzymovou imunoanalyzou na imunosorbentech (ELISA) a metodou vysokoucinné
kapalinové chromatografie s fluorescen¢ni detekci (HPLC-FL). Chromatograficka
separace probihala za pouZiti kapalinového chromatografu Dionex UltiMate 3000
UHPLC, nasledovala hmotnostni detekce na hmotnostnim spektrometru amaZon SL.
Jako interni standardy byly pouzity L-arginin-'*Cs, ADMA-ds a SDMA-de. Piiprava
vzorku zahrnovala ptfedkolonovou derivatizaci 1-butanolem. Pro kvantifikaci analyt
bylo pouZzito monitorovani vice reakci (MRM) v pozitivnim modu. Zavedena LC-MS/MS
metoda vykazovala velmi dobré analytické vlastnosti splitujici podminky pro jeji validaci
a je srovnatelna s diive publikovanymi metodami dalSich autort. Plazmatické hladiny
ADMA a SDMA ziskan¢ LC-MS/MS metodou velmi dobie korelovaly s vysledky
ziskanymi pomoci ELISA a HPLC-FL metody. Stanoveni plazmatickych hladin ADMA
a SDMA bylo provedeno ve vzorcich plazmy ziskanych od zdravych dobrovolniki
(n=40) a pacientli s CKD (n = 40). Hladiny ADMA 1 SDMA byly u pacientii s CKD

signifikantné zvyseny.



