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pfihlaska do soutéze

Termin odevzdani do 15. 4. 2000
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Na dalsf strané prosim pokracujte s vyplnénim anotace souboru Vasi prace.
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SDELENI SPOLECNOSTI

Zprava o cCinnosti Ceské spolecnosti pro biochemii
a molekularni biologii za rok 1999

V uplynulém roce Ceskd spolecnost pro biochemii a molekularni biologii uspora-

dala nebo byla spoluporadatelem rady akci.
Jednoznacné nejvyznamnéjsi mezindrodni akci byl ,The 4" New EMBO Members’
Workshop” s nazvem ,Frontiers of Molecular Biology”, ktery se uskute¢nil ve dnech
16.-19. 10. 1999 na Novotného lavce v Praze. Této akce evropského vyznamu se
zucastnilo 39 novych ¢lenti EMBO (Evropské molekuldrné biologické organizace)
a témér devadesat ¢lend stalych ¢lend EMBO. Soucasti konference byla diskuse za
pritomnosti politikd a tisku o dopadu molekularni biologie na Zivotni prosttedi.

V jarnich mésicich  (8.-11. 3. 1999) spolupofadala CSBMB (spolu s firmou
Ekomonitor - vodni zdroje) sympozium ,Od laboratornich experimentt k bioremedi-
acnim technologiim”. Akce se konala v Sec¢i u Chrudimi a zastupci spolecnosti zde
udélili cenu spolec¢nosti za nejlepsi plakatové sdéleni (cenu obdrzeli postgradudini
studenti Gstavu biochemie a mikrobiologie VSCHT).

V dubnu jsme pfivitali vyznamnou navstévu, a to generalniho sekretare FEBS (Fed-
erace evropskych biochemickych spolec¢nosti) prof. Vito Turka z Josef Stefan Institute
v Ljubljani, ktery zde v rdmci své navstévy (tzv. FEBS Lecture Tour) piednes| prednasku
na téma ,Cystein Proteinases: Structure, Activation, Antigen Presentation”. Pfednaska
se konala v Ustavu molekularni genetiky AV CR.

V Ustavu organické chemie a biochemie AV CR se tak jako kazdy
druhy rok konalo setkani ¢lent sekce biologicky aktivnich peptidd CSBMB
(21.-23. 4. 1999).

V rdmci spoluprace s firmami poradala Spole¢nost v aredlu Péirodovedecké fakulty UK
na Albertové seminaf na téma ,Analyza proteomu”. Tato akce bylaporadana ve
spolupréci s firmou BioTech a.s. a katedrou biochemie P¥F UK dne 25. 5. 1999.

Védecky sekretdi CSBMB zastupoval spole¢nost na zasedani exekutivy FEBS na
26. kongresu FEBS, ktery se uskute¢nil 19.-24 .6. 1999 v Nice. Na tomto zasedani
se zastupce nasi spole¢nosti stal ¢lenem pracovni skupiny FEBS pro podporu vyzkumu
ve statech vychodni Evropy.

K dal§i mezinarodni akci pofadané v kooperaci s Ustavem biochemie a mikrobiologie
VSCHT Praha patii organizace 1. ¢esko-$vycarského sympozia o modernich biotech-
nologiich (4.-7. 9. 1999).

V terminu 14.-16. 9. 1999 ve spolupraci s laboratofi biochemie a mikrobiologie Us-
tavu ekologie krajiny AV CR poradala Spole¢nost v Ceskych Budgjovicich konferenci
na téma ,Magnetické separace v biovédach a biotechnologiich”. Déle pak ve dnech
7.-9.10. 1999 ve spolupraci s 1. LF UK a Ceskou nefrologickou spole¢nosti 17. sjezd
International Society of Blood Purification, ktery se konal v Praze.

19. 10. probéhlo pracovni odpoledne ,Acamprosat - nova dimenze [écby zavis-
losti na alkoholu”, ve spolupraci se Spole¢nosti pro navykové nemoci CLS a Ustavem
klinické biochemie 1. LF UK a VFN. Spole¢nost rovnéz spolupracovala na akci ,Foto-
dynamickd diagnostika a terapie v Ceské republice” organizované spole¢nostmi JEP.
Tato akce se konala 3. 11. 1999 v piednaskovém sale Lékaiského domu v Praze.



Ceskd spolecnost pro biochemii
a molekularni biologii

CENA Ceské spolec¢nosti pro biochemii
a molekularni biologii 2000

IIIJIIEIE l O TE C./ H inlala

sponzoruje v ramci svych aktivit na podporu védecké komunity
a vyzkumu v oblasti biomediciny a biotechnologii cenu CSBMB
udélovanou od roku 1995 za vyznamny védecky pfinos v oblastech
biochemie a buné¢né a molekularni biologie. Cena ve vysi 1 500 USD
bude udélena za vyznacny piinos v oboru v obdobi 1998/99. Cena
kromé finan¢niho ohodnoceni zahrnuje plendrni prednasku pfi
zahdjeni sjezdu CSBMB.

Cena neni omezena zadnymi specialnimi kvalifika¢nimi pozadavky
s jedinou vyjimkou - ocenény musi byt ob¢anem Ceské republiky.
Formular pro podani pfihlasky do soutéZze mizete obdrzet na adrese
(e-mail: irena.krumlova@vscht.cz). S vyplnénym formulafem se
predklada po jednom vytisku publikaci vydanych v roce 1998
nebo/a 1999, z nichz je zfejmy zdsadni piinos predkladatele
k publikovanym vysledkim (zpravidla prvni autor).

Podrobnosti soutéze budou uvedeny na internetové strance
spolec¢nosti.

Anotace vitézného souboru praci bude otisténa jako prispévek ve
sborniku prispévkt sjezdu spolecnosti.
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RUZNE

Za Milosem Cihafem

Dne 26. fijna 1999 zemiel Ing. Milo§ Cihaf,
dlouholety hospodar nasi biochemické spolecnosti. Dvé
generace Ceskych a slovenskych biochemiki si ho
zajisté pamatuji jako vsudypiitomného
a nepostradatelného organizatora biochemickych
sjezdl, dnt, konferenci, seminait, kurzG a fady
dalsich akci.

Milos Cihaf se narodil 7. srpna 1922 v Praze.
V roce 1943 absolvoval klasické gymnazium a v roce
1949 Vysokou skolu chemicko-technologickou v Praze.
Jeho profesni zdjem sméfoval od samého pocétku do
zdravotnictvi, at jiz jako pracovnika Vyzkumného dstavu endokrinologického, Ustavu
organické chemie a biochemie AV CR, externiho ucitele na Statni zdravotnické skole
¢i pracovnika odboru védeckého planu CSAV v oblasti
biologickych a zdravotnickych véd. S velkym entusiasmem se pfitom vénoval
organiza¢nimu a ekonomickému zajistovani ¢innosti Ceskoslovenské spolecnosti
biochemické pii CSAV a jejim zahrani¢nim kontaktdm.

Milos Cihat prochazel zivotem plny optimismu, se smyslem pro humor a pohodu.
Miloval hory, turistiku, lyzovani a byl nad$enym kajakarem. Jeho velkou laskou
byla klasicka hudba. Zel, poslednich osm let svého Zivota byl nucen state¢né bojovat
s vaznym télesnym postizenim.

Zasluznd cinnost Milose Cihafe neni zapomenuta nejen jeho pFimymi
spolupracovniky, ale zajisté ani bezpoctem fadovych ¢lend nasi biochemické
spole¢nosti, jimz vzdy nezistné a ochotné pomdhal.

T e,

Jan Skoda

Zemiel velky piitel UOCHB, profesor dr. L. M. Sirakov, DrSc

Profesor L. M. Sirakov byl aspirantem Dr. I. Rychlika na UOCHB v poloviné
Sedesatych let. Vypracoval a obhdjil svoji kandidatskou praci na nasem ustavé.
pracoval pak nékolik let v USA (Birmingham, Alabama) a po svém ndvratu do
Bulharska zastdval vyznamné funkce na pracovistich Lékarské akademie véd v Sofii.
Podobné jako on i jeho Zena a pozdéji i dcera obhajily své kandidatské prace na
pracovistich v Praze. Profesor Sirakov zemfel po dlouhé tézké nemoci 7. prosince v
Sofii. Ceska biochemicka pospolitost ztréci jeho odchodem vérného pritele a
spolupracovnika.

T. Barth
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11. 11. 1999 navstivil Spole¢nost a Ustav organické chemie a biochemie AV CR
Dr. Miklés Szekeres z Biological Research Center madarské Akademie véd v Szege-
du,ktery zde mél prednasku o nové skupiné rostlinnych hormonu.

Dalsi akci v ramci spoluprdce s firmami byl semind¥ ,PCR v mediciné”
(18. 11. 1999 spolec¢né s firmou Sigma-Aldrich).

Ceska spole¢nost pro biochemii a molekularni bilogii byla v uplynulém roce
nositelem dvou grantd. A to grantu MSMT CR programu INGO na reprezentaci ¢eské
biochemie a molekularni biologie ve FEBS, IUBMB a EMBC. Predseda spolec¢nosti je
rovnéz zastupce CR v EMBC a ¢lenem EMBO. Dalsi grant byl spole¢nosti udélen MZd
CR na usporadani série predndsek zamétenych predevsim na lékaiskou vefejnost
(viz prednasky).

Spolec¢nost jiz tradicné vydavd Bulletin CSBMB (tfikrat do roka), jehoz soucasti je
i informac¢ni FEBS Bulletin, ktery je vyddvan v Praze a distribuovan viem spolec¢nos-
tem zaclenénym do FEBS.

K dalsim sluzbam Spolec¢nosti patii odbornd garance mladym biochemikam pfi za-
dosti o FEBS stipendia, stipendia IUBMB nebo EMBC. Podminkou k ziskani téchto
stipendif je alespon ro¢nf ¢lenstvi ve Spolec¢nosti.

V Ceské spolecnosti pro biochemii a molekularni biologii je zajmové sdruzeno 530
biochemikd a molekuldrnich biologt ze vech pracovist v Ceské Republice. Vegkeré
informace o CSBMB najdete na webovské strance spolec¢nosti pod adresou: http://cs-

bmb.img.cas.cz.

V Praze dne 15. 1. 2000 Prof. RNDr. Viclav Paces, DrSc.
piredseda CSBMB

NOVA WEBOVA STRANKA
NASI SPOLECNOSTI
http://CSBMB.img.cas.cz




Stanovisko Evropské molekularné biologické organizace
(EMBO) ke geneticky modifikovanym organismim

Geneticky modifikované organismy (GMO) byly poprvé vytvoreny pred 30 lety.
U siroké verejnosti vsak po dlouhou dobu nevyvolaly vyznamnéjsi odezvu. Tento
nedostatek zajmu jako by odrazel snadnost, se kterou byly pomoci GMO fe$eny prob-
[émy v mediciné a zemédélstvi. Napfiklad snadny zdroj lidského inzulinu produko-
vaného geneticky modifikovanymi bakteriemi v tichosti nahradil nedostatek veprového
inzulinu vyuzivaného k l1é¢bé stéle rostouciho poctu diabetikd. Toto vyuziti GMO
nebylo nikde oslavovano, ackoli zabranilo velmi nepfijemné krizi.

Nezajem veiejnosti viak vystridal strach, kdyz vyslo najevo, ze nékteré krevni de-
rivaty pouzivané v lékarstvi byly nakazeny HIV a virem Zloutenky typu B, a zpusobi-
ly tak mnoho pfipadé umrti. V nedavné dobé vyvolala hrozba Sifeni tzv. ,nemoci
Silenych krav” skute¢né obavy vefejnosti, zejména ve Velké Britanii. V téchto pfi-
padech sice neslo o vyuziti GMO, ale v ocich vefejnosti GMO, viry, bakterie a DNA
predstavuji infekéni material, a jsou proto povazovény za nebezpec¢né. Toto chapani
GMO predstavuje jeden ze specifickych divodu, pro¢ se Evropané obévaji konzumace
potravin pfipravenych s vyuzitim GMO a odmitaji Sifeni téchto technik v potrav-
inarstvi. V $irsim ramci to pak predstavuje odmitdni globalizace zemédélské vyroby.
Navozen/ stavu tzv. ,zvysené pozornosti ke GMO" také prispiva k prezivani ekolog-
ickych organizaci typu Greenpeace. A konec¢né, verejnost vi, jak hroznym zptisobem
byla v tomto stoleti zneuzita genetika.

Z toho vseho vyplyvd, Ze védci si museji uvédomit, Ze obavy verejnosti z vyuzivani
GMO jsou podlozeny zdravym skepticismem k obecnéjsimu jevu, totiz
k moznému zanedbani bezpecnosti pii piipravé potravin a pii zdravotni péci. Tento
skepticismus je bohuzel silné pfizivovan ideologickymi piedsudky a nedostate¢nym
porozuménim. Proti ideologickym predstavam toho védci mnoho nezmizou, ale
maji dost moznosti, jak posilit vefejnou informovanost.

Je konzumace ,cizi” DNA nebo bilkovin zdravi $kodliva? Pokud ano, Zijeme
nebezpecné uz od pocatki evoluce. Vsechno, co pozivame, obsahuje cizorodou DNA
nebo bilkoviny. Da se tedy fici, ze Gplné viéechny GMO jsou bezpecné? Oviemze ne!
Jsou piece zndmy toxiny a jiné jedovaté bilkoviny (mnoho béznych rostlin je pfirozené
obsahuje). Proto se geneticky modifikované plodiny ¢i potravinaiské suroviny piisné
testuji, zda jsou ,v podstaté ekvivalentni“ s béznymi druhy (tj. jsou-li vysledky
laboratornich analyz ve vsech jejich podstatnych charakteristikdch stejné, v rdmci nor-
malni variace). Vyuzivani GMO tedy nelze pausalné povolit, ale zaroveri nema smysl
tuto technologii zcela zamitnout.Jako védci musime trvat na tom, aby se ke kazdému
produktu GMO pfistupovalo se stejnou pozornosti jako k jakémukoli tradi¢nimu pro-
duktu. Stejné dirazné musime trvat na tom, Ze Gtokiim na védu a vyzkum p¥i feseni
vyuziti GMO je nutno celit rozumem a fakty.V zadném piipadé nesmi raciondlni
diskusi nahradit terorismus.

Riziko, ze vyuzivani nékterych GMO by mohlo mit skodlivé disledky pro zivotni
prostiedi (mnoho z nich je pfitom urc¢eno ke zmirnovéani skod na Zivotnim prostiedi),
musi byt objektivné zhodnoceno a postaveno proti moznosti vaznéjsich skod, které by
jinak dale pusobily konvenéni zemédélské prostiedky. Navic je tieba vzit v Gvahu, ze
rizika spojena s GMO jsou velmi omezena pii existenci zaplavy pfirozenych mutant-
nich variant; populace viech organism( obsahuji soubory mutantnich variant a genet-
ickda vyména mezi rdznymi druhy organismu je bézny, i kdyz ne pfili§ ¢asty jev. Gen-



Vazené damy, vazeni panové,

dovolte, abychom Vas informovali o pfipravnach 14. Kongresu klinické chemie
a laboratorni mediciny EUROMEDLAB, ktery se bude konat v Praze v Kongresovém
centru, ve dnech 26. kvétna az 1. ¢ervna 2001. Organizatorem kongresu je spolu
s IFCC (International Federation of Clinical Chemistry) Ceskd spole¢nost klinické
biochemie CLS JEP. K G¢asti

jsou pozvani predni svétovi .

Jodbollr)nl'ci v OIT)oru Kincke & U IJO M E D L A B

chemie a laboratorni ‘Iul:r?-*rln:ll:'q = COMORELSOF CLIMICAL CHEBISTRY

mediciny.

rogram kongresu bude .
rozgélgn na 8 plenarni +2001%
predndsky, postery, ~PRAHA
w or ks h o
a diskuse u kulatého stolu. U¢astnikéim bude ddna moznost jak aktivng, tak i pasivné
se zUcastnit védeckého programu. Ten se bude tykat klinické chemie, imunochemie,
toxikologie, endokrinolo-
gie, molekularni biologie a laboratorni hematologie. Specialni workshopy se budou
zabyvat informatikou, pregradudlnim i postgradudlnim vzdélavanim, managementem
v laboratofich a kvalitou kontroly.

Nedilnou soucasti kongresu bude také vystava chemickych a farmaceutickych
firem, vyrobcu a distributort technického zafizeni a vybaveni laboratofi, nakladatelstvi
apod. Planujeme také rozséhly kulturni program, jako napt. uvitaci recepci, koncert
ap. a piipravujeme bohatou nabidku vychazek, vyletd a turistickych akci.

Radi Vas privitame na nasem propagacnim stanku v Kongresové centru ALDIS
v Hradci Krélové béhem IV. Celostatniho sjezdu Ceské spolec¢nosti klinické biochemie
a s potésenim Vam poskytneme blizsi informace o kongresu EUROMEDLAB 2001,
predame predbézné pfihlasky a drobné propagacni darky.

Na vasi navstévu se tesi
Monika Senderova doc. MUDr. Petr Schneiderka, CSc.
sekretariat kongresu predseda organiza¢niho vyboru
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pienos informace v ditrofickém systému hmyz A rostlina, zejména v souvislosti
s obrannymi mechanismy rostlin. Uvédomime-li si, Ze hmyz predstavuje ptes 90 %
viech zivych organismt a asi 80 % veskerého hmyzu jsou bylozravci, pak se vnucuje
otézka, jak je mozné, Ze tu jesté néjaké ,bezbranné” rostliny vibec rostou. Odpovéd
na tuto otazku je zdanlivé jednoduchd - rostliny se dokdZou uc¢inné branit hmyzim
skadcam chemickymi obrannymi latkami raznych typa.

Mechanismus vzniku a Gc¢inku téchto latek je v soucasné dobé predmétem
intenzivniho vyzkumu a nejnovéjsi poznatky v této oblasti byly na konferenci shrnuty
v predndskach védc, ktefi patii v tomto sméru k absolutni svétové spi¢ce. W. Boland
(MPI for Chemical Ecology, Jena) a J. Tumlinson (U.S. Department of Agriculture,
Gainesville) vénovali své prednasky biosyntéze tékavych latek, jejichz vznik je
v rostliné indukovan hmyzim atakem a které jsou schopné atrahovat predatory skidce.
Mechanismus  biosyntézy tékavych isoprenoidii mevalonatovou cestou
a alternativnimi pochody byl diskutovan rovnéz v prednaskach M.Rohmera
(Université Luis Pasteur, Strasbourg) a G. Blomquista (University of Nevada, Reno).
Stereochemii a mechanismem produkce netékavych isoprenoidnich pryskyfic, dalsiho
obranného prostiedku rostlin, se zabyvala prednaska R. Coatese (University of lllinois,
Urbana), zatimco prednaska D.Morgana (Keele University, Keele) byla zaméiena na
biosyntézu oxidovanych triterpenoidli, zejména azadirachtinu, ktery se vyznacuje
vysokou protipoZerovou a insekticidni aktivitou. Chemické rozmanitosti v prirodé
s ohledem na obecnou funkci atraktantt a deterentt se vénovala ve své prednasce U.
Jacobsson (Royal Institute of Technology, Stokholm).

Druhou skupinu predstavovaly metodiky izolace, identifikace a syntézy sémio-
chemikalii. W. Francke (University Hamburg, Hamburg) presentoval struktury novych
tékavych isoprenoidli produkovanych vybranymi druhy hmyzu (tesafici, mravenci,
parazitujici vcely). Vyuziti stereoselektivnich syntetickych postupti (v¢etné
biokatalytic-kych) pfi syntéze isoprenoidnich feromont a juvenoidd byla vénovana
piehlednd prednaska E. Serebryakova (Institute of Organic Chemistry, Moskva).
Specifickému problému izolace, identifikace a syntézy isomernich 3-methyl-_-
himachalent, feromonu dvoukfidlého prenasece (Lutzomyia longipalpis) tropické
nemoci zpusobené parazity Leishmania se vénoval A. Hooper (IACR-Rothamsted,
Harpenden).

Ucastnici ocenili, ze konference byla uspofddana v Prachaticich. Libilo se jim
mésto, jeho okoli a celé Jizni Cechy, svym dilem pfispélo i krasné letni pocasi bez
jediného mracku po celou dobu trvani konference.

Na zavér byli vsichni pfitomni pozvéni polskou stranou na 19. konferenci
o isoprenoidech, ktera se bude konat v roce 2001 v Gdarisku.

L. Kohout, A. Kasal, B. Koutek
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ové inzenyrstvi provadéné clovékem je ve srovnani s tim pomérné zanedbatelny
zasah.

Piesto je tieba predchézet i velmi nepravdépodobnym piipadiim, které by mohly
mit nezadouci dlsledky. Proto se provadi mnoho testli bezpec¢nosti jak tradi¢nich
plodin, tak i plodin geneticky modifikovanych. Pokud nebudou GMO spolehlivé
otestovany v praxi, nebude mozné vyuzit hmatatelnych ekologickych vyhod, které
piinaseji. Jako priklad Ize uvést vyrobu biodegradovatelnych plasti z geneticky mod-
ifikovanych rostlin misto z ropy. Také plodiny, které potiebuji méné vody nebo
chemickych hnojiv, jsou zjevné dulezité pro zemédélskou vyrobu. Modifikované
plodiny poskytujici levné pozivatelné vakciny nebo vysoky obsah prekursoru vitaminu
A, ktery predchazi nejbéznéjsi formé slepoty ohrozujici miliény obyvatel tiettho své-
ta, by se brzy mohly stat realitou.

Nékteré sméry tohoto vyzkumu jsou poklddany za ,nepfirozené”. To je ovsem
zase otazka pohledu na véc. Za stejné ,nepfirozené” by mohlo byt oznaceno po tisi-
cileti trvajici slechténi, které vyuzilo pfirozenych, mutantnich variant, aby ,stvofilo”
rostliny a zvifata s 1épe vyuzitelnymi vlastnostmi, jako napf. s vy$sim vynosem ¢i ve-
likosti a prirtistky, nebo s vyssi odolnosti proti skiidctim.

Lidska rasa (¢itajici 6 miliard jedincu a stale rostouci) vstoupila do epochy, v niz
konvenc¢ni pristupy k biologickym problémim nardzeji na své meze. Zemédélstvi
musi fesit problémy spojené se zavislosti vynosti na chemii, se suchem, s vysokou
zasolenosti pldy a se skadci; tyto problémy nelze fesit pomoci konvenénich metod.
Také pozadavky na vysoce Gc¢inna a dostupna léciva pro nasi starnouci populaci
bude pomoci samotnych konven¢nich metod tézké uspokojovat. Vyuziti nékterych
GMO by s sebou sice mohlo nést urcita rizika, ale rizikem bylo i zavadéni jinych
novych technologii, které se pozdéji ukazaly jako bezpec¢né a nedocenitelné, jako
napiiklad elektfina. Tato rizika by vsak méla byt vyvéiena potencialnimi vyhodami.
Mnoho GMO bezpochyby poskytne realnou moznost, jak vyiesit klicové problémy, k-
teré zasahuji celou lidskou populaci.

Ze vsech téchto dlvodi, a zejména s ohledem na obrovské problémy, kterym je
lidstvo vystaveno, museji molekularni biologové pokracovat ve vyzkumu, a zaroven
seznamovat verejnost jak s riziky a vyhodami GMO, tak i s pisnosti jejich pribézného
testovani. EMBO doporucuje, aby souc¢asnou polarizovanou debatu nahradila
rozumna diskuse. Musime vytvofit platformu, ktera bude podporovat viechny, kdo se
podileji na zlepsovani zivotni trovné, a uvadét pritom v soulad védecky potencial,
spolecenské potieby a pozadavky dlouhodobych bezpecnych feseni globdlnich
problém.

NOVA WEBOVA STRANKA
NASI SPOLECNOSTI
http://CSBMB.img.cas.cz




ODBORNE CLANKY

Slepici protilatky - perspektiva pro nové tisicileti

Petr Hodek
Univerzita Karlova v Praze, pfirodovédeckd fakulta, katedra biochemie,
Hlavova 2030, Praha 2, hodek@prfdec.natur.cuni.cz

Uvod

Protilatky jsou povazovany za kli¢ové proteiny specifické imunitni reakce organis-
mu. Tyto imunokompetentni bilkovinné makromolekuly jsou produkovany B-lymfocy-
ty jako odpovéd organismu na prinik cizorodé latky (antigenu) do vnitiniho prostiedi.
Ve vétsiné pripadd vykazuji antigenni vlastnosti cizorodé latky o vysoké relativni
molekulové hmotnosti. Schopnosti vyssich organismt produkovat specifické protilatky
Ize cilené vyuzivat jak pro navozenf ¢i zvySeni imunity v humanni i veterinarni
mediciné (vakcinace), tak k ziskani protilatek proti podanym antigenam. Protilétky j-
sou pak nejcastéji izolovany z krve experimentalniho zvifete (napt. potkana, krélika,
ovce, prasete, koné apod.), kterd je ziskavana bud nékolika odbéry béhem Zivota,
nebo srde¢ni punkci vedouci ke smrti zvifete. Dal$im zdrojem protilatek, oviem pod-
statné méné vyuzivanym, je kolostrum savctd napf. krav. Jak z krve tak z kolostra jsou
ziskavany protilatky, které jsou oznacovany jako polyklonalni, protoze je produkujf
rtzné klony B-lymfocytd. Vzhledem k tomu, Ze je jejich specifita zamétena zpravidla
na vice antigennich determinant cizorodé latky, jsou oznacovany jako polyspecifické pro-
tilatky. Na rozdil od tohoto typu protilatek, Ize hybridomovou technologif, napf. v téle
potkant, kterym byly implantovany fazni buriky sleziny, p¥ipravit monoklonalni pro-
tiltky, které jsou vytvareny pouze jednim klonem B-lymfocytd. Proto tyto protilatky
interaguji vylu¢né s jedinym mistem na antigenu - jsou tedy monospecifické.

Jak monoklonalni, tak polyklondlni protilatky jsou Siroce pouzivany v klinické
praxi pro stanoveni napt. Grovni vlastnich protilatek (HIV test, IgE), proteinti spojenych
s patologickymi stavy (nadorové markery, myoglobin) nebo nizkomolekularnich latek
(progesteron). Zna¢né mnozstvi diagnostickych technik pouzivanych v klinicko-bio-
chemickych laboratofich je prfevedeno na ELISA stanoveni v provedeni kompetitivhiho
nebo zachytového protokolu. Velmi bézné jsou i diagnostické prouzky (stripy)
s vazanou specifickou protilatkou uzivané k orienta¢nim stanovenim vysetiovaného
antigenu. Vedle diagnostického pouziti jsou protilatky aplikovany jako antidota
neutralizujici napf. toxiny (tetanotoxin, hadi jed) nebo pro tzv. pasivni imunizaci
organismu proti napf. prGjmovym onemocnénim mikrobidlniho i virového pavodu
(E. coli, rotavirus).

Neméné vyznamné misto zaujimaji protilatky ve védeckovyzkumné praci, kde s-
louzi k detekci ¢i stanoveni rozli¢nych nizko- i vysokomolekularnich biomolekul.
Bézné jsou k témto Uceliim pouzivany imunochemické techniky jako napf. imunodi-
fuse, ELISA a Western blotting. Protilatky nachazeji pouziti i pfi studiu interakci re-
ceptorovych makromolekul s ligandy nebo aktivity enzym(, protoze mohou svou
vazbou na studovanou molekulu inhibovat jeji vazebnou nebo enzymovou aktivitu.
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jednotlivymi organismy a pak se jednd o tzv. sémiochemi-kalie, kam patii jednak

e r o m o n y
(v piipadé komunikace v rdmci jednoho druhu), jednak allelochemikdlie (v p¥ipadé
mezidruhové komunikace).

Konference byla zahdjena ,Sormovou” piednaskou Dr. Jaroslava Kalvody (Ciba-
Geigy, Svycarsko), ktery se v ivodu zminil o historii steroidni chemie, v niz svého ¢asu
ptsobily velké osobnosti chemie a kde byly rozpracovavany mnohé nové metody
organické syntézy i analyzy. Déle referoval o dvou svych netypickych steroid-nich
tematech: zatimco v tradi¢ni steroidni chemii byval tetracyklicky skelet vice méné
neménny a proménovany byly sub-stituenty, byl v jeho prvni doméné rigidni steroidni
skelet rozvolnén tim, ze byly postupné ruseny ty ¢i ony skeletalni C-C vazby - piicky
rigidni stavby. Tak byly vypracovény postupy k pfipravé 5,10-seko, 8,9-seko, 13,
14-sekoderivata.

Jeho druhou netypickou (ne)steroidni doménou bylo vyuziti steroidni molekuly
jako konstrukéniho bloku, na némz byly tu testovany vazby s urcitym receptorem
(napf. angiotensinu II), tu konstruovany specifické peptidické fetézce (napf. mezi
aminoskupinami umisténymi v prostorové definovanych axialnich polohdch 18 a 19).

Po predndsce byla Dr. Kalvodovi pfedana medaile a dip-lom pfipominajicf
skutecnost, Ze lauredt byl poctén proslovenim historicky prvni Sormovy prednasky.

Hlavnimi tematy steroidni chemie byly chemie neuro-ste-roidti a brassinosteroidi.
Prvni tema bylo uvedeno profesorem Robelem z paiizského INSERMu, ktery je
spoluautorem samotného pojmu ,neurosteroid”. Uz proto byl v prednasce vedle
novych faktd uveden i celkovy prehled biochemie a fyziologie téchto latek. Prof.
Covey (Washington University School of Medicine) presentoval rozsdhlou praci
o syntéze a vlastnostech enantiomer( p¥irodnich neurosteroidd a prokazal enan-tio-
selektivitu  GABAA receptori v pfipadé 5a-pregnanovych derivata. Prace ceské
skupiny (UOCHB, Praha) v této oblasti byly vénovany syntéze analogli epalonu
modifikovanych v kruhu B a jejich in vivo aktivité.

Druhé kompaktni téma - brassinosteroidy - pokryvalo oblast jejich biosyntézy
(B. Schneider, M.P.I. for Chemical Ecologie, Jena), molekuldrniho modelovani
aktivnich latek (C. Brosa, Institut Quimic de Sarrid, Barcelona) i studii zamétenych
k jejich vyrobé (V. Khripach, Institute of Bioorganic Chemistry, Minsk). Prednasky
byly doplnény fadou posterti autorti prevazné béloruskych, ¢eskych a spanélskych.

V dalsich plakdtovych sdélenich se vyskytovala témata odvozena od potieby
piistupu k biologicky aktivnim steroidim, jako byly vitamin D (skupina prof. J. Wichy,
ICHO PAN, Varsava), ekdyson a kardiosteroidy. Vyrazné cytostaticky cefalostatin,
tj. dimernf{ steroidni pyrazin, vyprovokoval vznik dvou nezavislych studii v raznych
narodnich laboratotich (J.W. Morzycki, Institute of Chemistry, Bialystok; I. Cerny,
UOCHB, Praha). Naproti tomu cisté¢ mezinarodni spoluprace se uplatnila pfi pipravé
tetramerniho steroidniho derivatu, v némz ctyfi molekuly kyseliny cholové jsou
soucasti supramolekuldrniho porfyrinu (M. Dukh). Priorita Evropské unie, kladouci
diraz na vyuziti odpadt - zvlasté zemédélskych - jako suroviny nepotravindiskych
vyrob, se projevila v pracech holandské skupiny (A. DeGroot, Wageningen University,
Wageningen) o vyuzitelnosti solanidinu pro steroidni vyrobu.

Ponékud stranou tentokrét zUstaly prednasky z oboru biosyntézy (M. Okamoto,
Osaka University Medical School) a biotechnologie (S. Mahato, Indian Institute of
Chemical Biology, Calcutta) a plakatova sdéleni o enzymologii steroid(.

Hlavni pfednasky v oblasti sémiochemikalii byly orientovany na dvé problematiky.
Prvni z nich byla biosyntéza isoprenoidnich signédlnich latek, které zprostredkuji
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zhodnoceny byly totiz i objevy, které byly pro xenobiochemii kli¢ové a ovlivnily smér
jejiho celkového vyvoje. Zajimavy piehled to byl jist¢ pro vsechny ucastniky.
Neocenitelny vsak byl pro xenobiochemické badatele mladsich ro¢nikl (véetné
studentd), jez jsou v xenobiochemii spiSe novacky, a kterych byl na symposiu
potésitelné hojny pocet.

Odbornd i neformalni diskuse probihala nejen pfi presentacich prednasek
a posterovych sdéleni, ale i p¥i ,kulatém diskusnim stole” organisovaném prvni den
jednani. Je navysost cenné, ze se diskuse i cely priibéh XX. Xenobiochemického
symposia nesly nejen na vysoké odborné urovni, ale i v ryze pratelském duchu
vymény ndzorl a experimentalnich zkusenosti, které budou zcela jist¢ vyuzity na
domdcich pracovistich tGcastnikl tohoto védeckého setkani. O ucastniky symposia
bylo vzorné pecovano jak pfi technické organisaci védeckych sdélenf, tak po strance
ubytovanfi a z hlediska gastronomického. Dik za perfektnf pribéh symposia, pfipravu
a vydani abstraktli presentovanych piispévki i vytvoreni nadherné atmosféry patii
predevsim organisatorim akce v cele s prof. Ing. M. Mikem, DrSc.

V Praze, 28.6.1999 M. Stiborova, L. Kamenikova

18. konference o isoprenoidech

se konala ve dnech 10. az 16. zafi 1999 v Prachaticich. PGvodné bylo planovéno, Ze
Ucastnici konference budou ubytovani ve dvou spolu sousedicich hotelich (Park
a Garnet), vzhledem k velkému zdjmu vsak byla ¢éast Gcastniki ubytovéna také
v hotelu Koruna. Vlastni konference probihala v konferen¢nim salu hotelu Park.
Konference se zucastnilo 114 ucastnikt a 8 doprovazejicich osob. Zahrani¢nich
Ucastnik(i (z Anglie, Australie, Belgie, Déanska, Francie, Holandska, Indie, Itélie,
Japonska, Madarska, Mexika, Némecka, Polska, Rakouska, Ruska, Slovinska,
Spanélska, Svédska, Svycarska, Ukrajiny a USA) bylo 87, spolu s doprovazejicimi
osobami celkem 95.

Konference o isoprenoidech se konaji pravidelné kazdy druhy rok stiidavé
v Ceskoslovensku, pozdgji v Ceské republice, a Polsku od roku 1967, pavodné kazdy
rok jako konference o steroidech, pozdéji ve dvouletych obdobich jako konference
o isoprenoidech. Na poraddani v té které zemi se vzdy zicastiiuje i druhd strana.

Béhem konference bylo predneseno celkem 11 hodinovych a 11 ptlhodinovych
prednasek, presentovano bylo 70 posterd. Z posterti vybral organizac¢ni vybor 6
sdéleni pro predneseni ve formé 15 minutovych prednasek. Abstrakta viech prednasek
a postert byla vydana jako zvlastni ¢islo Chemickych listd 1999, 93, S1 az S69 (ISSN
0009-2770), které obdrzeli vSichni ucastnici konference.

Isoprenoidy tvoii velkou skupinu pfirodnich latek téméF univerzalné zastoupenych
v rostlinné i Zivocisné fisi. Pro¢ si pfiroda vybrala pravé tento typ organickych
slou¢enin pro zajistovani rtiznych funkci, a jakymi zptsoby se tyto slou¢eniny
uplatriuji v nejrozmanitéjsich zivotnich pochodech, to byla témata této konference.

Konference se vénovala v podstaté jen jednomu typu iso-prenoidd, jejichz
spole¢nym jmenovatelem je signdlni funkce v Zivych organismech. Hovofilo se
o latkach, které bud ptenaseji vzkaz mezi buiikami ¢i tkdnémi Zivocichu resp. rostlin,
tedy hormonech a neurotransmitérech, nebo zprostifedkuji komunikaci mezi
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Po imobilizaci na vhodny nosi¢ jsou protilatky velmi cennym nastrojem pro afinitn{
izolaci antigenti z komplexni smési popf. slouzi k jeho zakoncentrovani z extrémné
ziedénych roztokd.

V poslednim desetileti se stdle castéji v literatufe objevuji prace, v nichZ autofi
pouzili misto béznych sav¢ich protilatek imunoglobuliny ziskané z ptacich vajec. Ty-
to protilatky, které jsou v naprosté vétsiné aplikaci pouzitelné stejné dobie jako pro-
tildtky savci, byly az do neddvna nepravem opomijeny. Ovsem v nékterych parame-
trech tyto protilatky dokonce pred¢i savei ekvivalent. Da se tedy predpokladat, ze je
jen otazkou casu, kdy se ptaci protilatky, predevsim slepic kura domaciho (Gallus do-
mesticus), rozsiii v povédomi védcl a aplikacnich pracovniki jako velmi perspektivni
ndhrada sav¢ich imunoglobulind.

Pta¢i imunoglobuliny

Savci chrani své potomstvo v ¢asné postnatalnim obdobi pasivni imunizaci, kter-
ou zajistuji protilatky obsazené v kolostru. | v pozdéjsich etapach vyvoje mladat je
mateiské mléko zdrojem protilatek neutralizujicich patogeny v jejich travicim traktu.
Naproti tomu ptaci vyuZivaji jinou strategii ochrany potomstva. Pfi zrani vajicka jsou
krevni imunoglobuliny, odpovidajici IgG savct, koncentrovény ve Zloutku, zatimco
IgA a IgM spolu s dal$imi proteiny jsou ve vejcovodu sekretovany do bilku. Koncen-
trace 1gG ve Zloutku je cca 1,3-1,9x vyssi nez v krvi slepice (Rose a spol., 1974, Sun-
woo a spol., 1996). Po vylihnuti, kufe zatahuje do svého téla zloutkovy vak, ktery pak
slouzi jako vyznamny nutri¢ni zdroj a diky pfitomnym imunoglobulindm k pasivni
imunizaci mladéte. Plivodné zloutkové 1gG potom cirkuluji v krvi kufete, zatimco ulo-
hu pasivni imunizace v zazivacim traktu zajistuji IgA a IgM.

U savct je popsano pét zakladnich tiid imunoglobulint (IgA, IgD, IgE, 1gG a IgM),
naproti tomu u ptdkd byly nalezeny jen vyse zminéné tii tridy (IgA,1gG a IgM). Navic
se struktury odpovidajicich si imunoglobulinu ptakt a savct v mnoha ukazatelich z&-
vazni lisi. Pta¢i a sav¢i 1IgG maji rozdilny pocet konstantnich domén v tézkém fetézci.
Zatimco je ptaci 1gG, podobné jako savéi IgE a IgM, tvofen ctyimi konstantnimi
doménami, 1gG savcl obsahuje jen tfi (viz obr. 1). U savct pravdépodobné doslo ke
ztraté druhé domény tézkého fetézce, z niz zbyl jen kratky udsek, ktery pIni funkci
»pantu” (hinge region), typickou pro sav¢i IgG (Warr a spol., 1995). Tento tsek posky-
tuje znac¢nou flexibilitu obéma ramendm sav¢i molekuly 1gG, coz zvyraziuje jeji
bifunk¢nost. Vzhledem k odlisnostem IgG z obou zdrojt a faktu, ze slepi¢i 1gG jsou
obsazeny kromé krve téz ve zloutku, doporucili jiz roku 1969 Leslie a Clem pro ptaci
IgG vhodnéjsi oznaceni IgY (z angl. yolk). Zajimavé je zjisténi, Ze stejny rozdil v poctu
konstantnich domén zjistény v piipadé tridy IgG je i mezi ptac¢imi a sav¢imi IgA. Pied-

Obr. 1. Srovnadni ptacich IgY a savéich i o
IgG na prikladu slepice a kralika. Jed- ™ — T " o o i m—
notlivé domény struktur imunoglobulinu j- B OBR o By O Ou

sou prezentovany obdélniky, kde V je

variabilni a C konstantni oblast lehkého __:;__.M:._.':T“_,-’_
(L) a tézkého (H) retézce. HR (hinge region) P ——
oznacuje pantovou oblast. Teckované j- -

sou vyznaceny sacharidové struktury.
(Prevzato z prdce Shade a Hlinak, 1996).
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poklada se, ze v priibéhu evoluce se dnesni ptaci IgY i oba savei IgG a IgE vytvorily
ze spole¢ného zakladu, kterym byl imunoglobulin podobny sou¢asnému IgY. Stejné
zavéry implikuje i detailni analyza sacharidové slozky savcéich a ptacich
imunoglobulint (Ohta a spol., 1991).

Charakteristika a vlastnosti IgY

IgY je majoritni pta¢i imunoglobulin, ktery se z pohledu své funkce v organismu
i imunochemického pouziti nejvice podoba savé¢imu IgG. Jiz v roce 1962 byl IgY
identifikovan Williamsem jako gama globulin ve frakci oznacované gama livetin. Jeho
koncentrace v krvi dosahuje 5-6mg/ml, zatimco ve Zloutku se pohybuje v rozmezi
10-25mg/ml (Leslie a Martin, 1973; Rose a spol., 1974). V obou pfipadech jsou kon-
centrace IgY nizsi nez I1gG v krvi savcl, napt. u krélika dosahuje koncentrace 35mg/ml
(Hatta a spol., 1993).

Vzhledem k tomu, Ze je tézky retézec IgY o jednu konstantni doménu delsi nez
v piipadé 1gG je i relativni molekulové hmotnosti (RMH) 1,8x105 celé IgY molekuly
vys$si nez IgG. Pro disociované fetézce IgY byla SDS elektroforézou v polyakrylami-
dovém gelu v redukujicim prostiedi stanovena RMH 6,4x104 pro tézky fetézec (HC)
a 2,8x104 pro lehky fetézec (LC) (Hatta a spol., 1993). Pfitomnost ¢tvrté konstantnf
domény CH2 se dale projevuje i v ovlivnéni schopnosti IgY vytvaret s antigeny
imunoprecipitdt. Divodem je pravdépodobné rozdilnost konformace obou typt
imunoglobulinu. Absence ,pantové oblasti” u IgY snizuje vzdjemnou pohyblivost
ramen nesoucich varibilni domény, coz do urcité miry stericky brani prositovani
bindrnich komplext( antigen-protilatka, které je zdsadni pro vznik precipitatu (Gal-
lagher a Voss, 1974). V nékterych pfipadech, zejména pokud se jedna o antigeny
s niz8i RMH (<3x104), nedochazi k precipitaci komplexu i pfes velmi silnou vazbu
mezi IgY a antigenem (Mclaren et al., 1994). Naproti tomu byla popsana fada
slepicich protilatek, které funguji v precipitacnich testech stejné dobie jako krali¢i
IgG i bez nutnosti piidavku sloucenin podporujicich precipitaci (napo. PEG 8000)
(Polson a spol., 1980). S piitomnosti dalsi konstantni domény CH2 u IgY souvisi
i podstatné (az 2x) zvyseny obsah cukru. Pravé na této doméné HC je totiz dals$i mis-
to pro vazbu cukerné struktury. Diky vysokému obsahu mannosy (110nmol/mg IgY)
v antenalnich c¢astech oligosacharidu jsou IgY velmi silné vdzany konkanavalinem
A (Hodek, nepublikované vysledky). Sacharidové struktury IgY jsou naprosto
vyjimec¢né, protoze obsahuji neobvykle glykosylované oligosacharidy oligo-man-
nosového typu (Ohta a spol., 1991).

Dalsi odlisnost IgY a IgG spocivéa v hodnoté pl. IgY vykazuji hodnotu pl posunutou
priblizné o jednotku pH do kyselé oblasti. Mozna pravé tato odlisnost je zodpovédna
za rozdily ve stabilité¢ 1gG a IgY pozorované v silné kyselém prostiedi. Zatimco po
2-hodinové inkubaci IgY pfi pH 2 ztraci az 90% aktivity, IgG zUstavaji za téchto pod-
minek z vice nez 45% aktivni (Hatta a spol., 1993). | v pfipadé termalni stability jsou
slepi¢i 1gY ponékud labilnéjsi nez krali¢i IgG. Hodnota Tmax 74°C, urcena diferen-
cidlni skenujici kalorimetrii pro IgY, je pfiblizné o 3°C nizsi nez pro I1gG. Z aplika¢niho
pohledu je vyznamnym rozdilem slepi¢ich a savcich protilatek to, ze IgY nereaguji
s rheumatoidnim faktorem a Fc receptory savcl a déle to, ze IgY neaktivuji systém
sav¢iho komplementu. Tyto vlastnosti jsou zvIasté priznivé pfi pouziti IgY pro imunos-
tanoveni provadéna se savéimi séry na pevné fazi (Larsson a Sjoquist, 1988; Benson
a spol., 1961). Zvlastnosti IgY je i jejich velmi nizkd az nulova afinita pro protein
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OZNAMENI O VEDECKYCH AKCICH

XX. Xenobiochemické symposium

Ve dnech 20.-21. kvétna 1999 se v ptivabném prostiedi zdmku Smolenice konalo
jiz jubilejni XX. Xenobiochemické symposium.

Symposium bylo organisovano xenobiochemickymi sekcemi jak Slovenské tak
i Ceské spole¢nosti pro biochemii a molekuldrni biologii s tihou organisa¢nich
povinnosti na slovenské strané. Jubilejni symposium, které bylo vénovano nestorovi
¢eskoslovenské xenobiochemie prof. A. Jindrovi bylo otevieno piredsedou
organisa¢niho vyboru prof. Milanem Mikem. Pfihlasené piispévky byly roztfidény do
Ctyf tématicky ponékud volné sestavenych prednaskovych blokd a prednasky byly
doplnény plejadou plakatovych sdéleni.

Jiz tradi¢né je pfinosem Xenobiochemickych symposii, které se konaji bud
samostatné (kazdé dva roky) nebo jako soucast sjezdi Ceské a Slovenské
farmaceutické spolecnosti a Ceské a Slovenské spolecnosti pro biochemii
a molekuldrnf biologii, kvalitni odborna urovei presentovanych prispévki. Nebylo
tomu jinak ani pfi letosnim setkani. Za neocenitelny p¥inos je rovnéz povazovana
piilezitost k vyméné odbornych zku$enosti pracovist fesicich problematiku
xenobiochemie, metabolismu [é¢iv a environmentélnich polutantt, jejich G¢inkl na
organismy a problematiku metodickych pfistupt uzivanych v téchto védeckych
disciplinach v Ceské republice i na Slovensku.

Studium cytochromt P450 je v celé tadé laboratofi zabyvajicich se
xenobiochemickymi problematikami bud’ tstfedni nebo alespori ¢aste¢nym tématem
vyzkumu. Letos se Gcastnici XX. Xenobiochemického symposia ve Smolenicich mohli
seznamit s aspekty vyzkumu cytochrom@ P450 z praktické stranky (jejich vyuziti ke
zefektivnéni chemoterapie a potlaceni negativnich vlivi léc¢iv a toxikantt vcetné
karcinogenti), déle pak z hlediska zdkladniho védeckého vyzkumu (studium aktivniho
centra enzym0 v experimentalnim i modelovém uspoiadani), rovnéz jako z pohledu
srovnavaci xenobiochemie (vyskyt a funkce téchto enzymu v rtiznych organismech).
S velkym
zajmem se setkaly piispévky seznamujici védeckou vefejnost s modelovymi systémy
uzivanymi pfi studiu metabolismu xenobiotik (iloha extrahepatalnich organt
v metabolismu xenobiotik, erytrocyty jako modely pro studium G¢inka xenobiotik
a dalsi
biologické modely jako napft. jednoduchy organismus Tetrahymena). Diskutovan byl
jiz tradi¢né metabolismus a dal3i problematiky léciv s dirazem na jejich optimalni
davkovéani, mechanismus jejich terapeutického ptsobeni, jejich vedlejsich ucinki,
mechanismus resistence k [é¢ivim). Parametry oxidativniho stresu vyvolaného
xenobiotiky a identifikace aduktt proteint s xenobiotiky byly také presentovany
v piedndskach a dale diskutovany jako potencialni indikatory kontaminovaného
zivotniho a pracovniho prostiedi.

Vzhledem ke ,kulatému”, dvacdtému vyroci organisovani Xenobiochemického
symposia byli jeho Gcastnici diky piispévku prof. Kamenikové seznameni i s historii
viech dosavadnich ¢eskoslovenskych xenobiochemickych symposii i xenobiochemie
jako oboru samotného. Nezustalo viak pouze u faktografického vyctu akei. Casove
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Pokroky v chromatografii a elektroforéze 2000, konference Odborné skupiny
chromatografie a elektroforézy CSCH, 5-6.9. 2000, Pardubice, Info: P. Jandera, Univ.
Pardubice, Cs. Legii 565, 532 10 Pardubice, tel. 040-6037023, fax 040-6037068,
Pavel.Jandera@upce.cz; http://www.upce.cz/~kalch/chrel2K

Desorption 2000, Sept. 7, 2000, Saint-Malo, France; Info: Frederique Dykstra, Inst. de
Physique Nucleaire, F-91406 Orsay Cedex, France; fax 33-01-6915-4475;
des2000@ipno.in2p3.fr

Sjezd Ceské a Slovenské spolecnosti pro biochemii a molekuldrni biologii,
7-9. 9. 2000, Praha, Info: 1. Krumlovd, VSCHT, Technickd 3, 166 28 Praha 6,
irena.krumlova@vscht.cz

12th Int. Symp. on Capillary Electroseparation Techniques, ITP 2000, 10-13. 9. 2000,
Bratislava, SR; Info: ITP-2000 Secretariat, Dept. Anal. Chem., Fac. Sci., Comenius
Univ., Mlynska Dolina CH-2, 842 15 Bratislava, fax 421-7-65425360;
ITP2000@fns.uniba.sk; www.analytika.sk/ITP2000

Sjezd Asociace Ceskych chemickych spolecnosti a Slovenské chemické spole¢nosti,
17-20. 9. 2000, Ceské Budéjovice, Info: J. Triska, UKE AVCR, Branisovskd 31,
C. Budgjovice, triska@entu.cas.cz

12th Int.Symp. on Chirality, ISCD 2000, 24-28. 9. 2000, Chamonix-Mont Blanc,
France; Info: Chiral. 2000 Secret., fax +33-4-72728159, Chirality2000@ens-lyon.fr,
http://ens-lyon.fr/STIM/iscd.html

Int. Symp. on Chromatography, ISC 2000, 1-5. 10. 2000, Olympia, London, UK; Info:
ISC 2000, fax 44-115 950 0614; ISC2000@chromsoc.demon.co.uk;
www.chromsoc.demon.co.uk./ISC2000.htm

Int. Symp. on Electrokinetic Phenomena, 3-6. 10. 2000, Dresden, FRG; Info: Inst. fir
Polymer-forschung, fax 49-351-4658214, e-mail: wustrack@ipfdd.de;
http://www.ipfdd.de/elkin.htm

6th Int. Symp. New Achievements in Chromatography, 11-13. 10. 2000, Plitvice Lakes,
Croatia; Info: Croat.Soc.Chem.Eng., POB 123, HR-10000 Zagreb, Croatia,
fax +385-1-4872490; hdki@zg.tel.hr

20th Int. Symp. on the Separation and Analysis of Proteins, Peptides and
Polynucleotides, ISPPP 2000, 5-8. 11. 2000, Ljubljana, Slovenia; Info: fax +386-61-
217431; teja.alic@cd-cc.si; http://www.biaseparations.com/isppp2000

14th Int. Symp. on High-Performance Capillary Electrophoresis and Related
Microscale Techniques, HPCE 2001, 13-18. 1. 2001, Boston, Massachusets, USA; Info:
J. Oefner, fax +1-650-876-0793, hpce@casss.org; www.casss.org

Pripravil: V. Kasi¢ka, UOCHB AV CR, kasicka@uochb.cas.cz
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A a G (Kronvall a spol., 1970; Larsson a Lindahl, 1993). Proto neni mozno k jejich
afinitni purifikaci pouzit sorbenty s imobilizovanymi proteiny A nebo G tak, jak je to
bézné napf. v ptipadé savcich IgC.

Produkce a purifikace IgY

Jiz vice nez stoleti je znamo, ze kazdé slepic¢i vajicko (bez ohledu na to, zda je
oplozené ¢i nikoliv) obsahuje ve svém Zzloutku zna¢na mnozstvi IgY (Kleperer, 1893).
Prestoze jejich koncentrace nedosahuje zcela hodnot I1gG v krvi savcd, jednd se
o téméf kazdodenni zdroj nejméné 100mg IgY/zloutek. Pokud provedeme srovnani
napf. kralika se slepici z pohledu produkce protilatek, dochdzime k velmi pozoruhod-
nému zavéru, Ze jedna slepice za rok vyprodukuje pfiblizné 30x vice IgY, nez kolik
IgG Ize ziskat z krve krélika za stejné obdobi (Hatta a spol., 1993). Imunizaci slepice
Ize navodit produkci specifickych IgY, které v zavislosti na typu antigenu tvoii 0,1-
10% z celkového mnozstvi IgY. Imunitni odpovéd slepice na podany antigen vétsinou
viak nevede k vyznamnéjsimu nartstu celkového obsahu IgY ve Zloutku.

Pro hypersenzibilizaci pokusnych zvitat s cilem stimulace biosyntézy protilatek
specifickych pro podany antigen je pouzivana cela fada adjuvantnich prostredkd. Pri
pouziti téchto prostredku je vyuzivana kombinace dvou efektli vedoucich ke stimulaci
imunitni odpovédi produkéniho organismu. Jednak je antigen pfipraven do takové
formy (napo.emulze), kterd umozni jeho vhodnou presentaci imunitnimu systému,
jednak jsou pridavany razné prostiedky, které nespecificky stimuluji imunitni systém
k produkci protilatek (napt. adamantyldipeptid, deaktivované mikroorganismy nebo
jejich slozky). Z testovanych prostfedkl pro aplikaci antigenu do téla slepice (intra-
muskularné i subkutdnné) vysla jako nejucinnéjsi technika vyuzivajici emulzifikace
vodnych roztokt antigent v mineralnim oleji. Nejlepsim imunostimula¢nim prostred-
kem je Freundovo adjuvant v kompletni formé pro prvou davku antigenu a pro dalsi
davky (boosters), Freundovo adjuvant v kompletni nebo nekompletni podobé (NFA) ¢i
jen roztok antigenu v PBS (Svendsen-Bollen et al, 1996; Schwarzkopf a Thiele, 1996).

Porovnavani slepice a kralika vzhledem k dosazenym titrum specifickych pro-
tilitek (v ELISA) nevede k jednoznac¢nym zavéram hovoiicim ve prospéch jednoho
nebo druhého experimentélniho systému. | pii dodrzeni srovnatelného postupu imu-
nizace obou druht zvifat, titry protilatek zavisi predevsim na imunogenicité daného
antigenu pro pfislusny druh. Napfiklad pro jeden serotyp lidského rotaviru jsou slepice
schopny vytvorit protililatky, které maji neutraliza¢ni titr témér 4x vyssi nez srovnatel-
né protilatky krali¢i, naopak v piipadé dalsiho serotypu jsou cca 2x hordi (Hatta
aspol., 1993). Diky fylogenetické vzdalenosti savcu a ptakd jsou slepice vynikajici pro
pfipravu protilatek proti savéim, zejména konzervovanym, antigentim. Slepic¢i IgY jsou
schopné na savcich antigenech rozpoznat vice epitopti nez IgG savcd, coz vede k am-
plifikaci pfi stanoveni vyuzivajicim tyto protilatky. Dalsi vyhoda slepi¢iho systému
spociva v tom, ze i pfi velmi nizkych davkach savcich antigenti (0,001-0,01 mg/davku),
slepice produkuji protilatky s vysokymi titry (Larsson a spol., 1998). Pokud je tfeba
pripravit protilatky proti konzervovanym antigentim savc¢iho proteomu, je savci
produkéni systém jen mdlo efektivni. Pravé v takovych pripadech je pouziti slepi¢iho
produkéniho systému velmi vhodné, protoze pro slepice jsou tyto antigeny vétsinou z-
na¢né imunogenni (Knecht a spol., 1996).

Jednou ze zasadnich prekazek $irsiho pouziti slepic k produkci protilatek je
pravdépodobné izolace IgY ze Zloutku. Srovnatelné nenaro¢ny postup jako je pfipra-
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va frakce séra z krve v pfipadé slepicich vajec skute¢né nenfi k dispozici. 1gY, které
tvofi priblizné 5% z celkového obsahu proteinti Zloutku, jsou spolu s ostatnimi glyko-
proteiny a pievazné lipoproteiny soucasti komplexni emulze Zloutkovych lipida (June-
ja a Kim, 1997). V soucasné dobé vsak existuje celd skala postupt izolace IgY. Prvym
krokem izolace (po separaci Zloutku) je vzdy oddéleni lipidni frakce od frakce roz-
pustnych proteinl. Vyuziva se srazeni lipidni frakce precipita¢nimi ¢inidly, extrakce
organickymi rozpoustédly, vymrazeni nebo hydrofobni chromatografie. Frakce ve
vodé rozpustnych proteint je v dalSich krocich izolace délena frakénim srazenim
nebo chromatografii na ionexech ¢i gelovych sitech (Polson a spol., 1980; Bade
a Stegemann, 1984; Hassl a Aspock, 1988; Hatta a spol., 1990; Akita a Nakai, 1993;
Schwarzkopf a Thiele, 1996). Vétsina postupli vyuzivd kombinaci 2-3 purifika¢nich
krokd k ziskanf finalniho preparatu IgY. Bézné |ze pfipravit IgY frakci ve vysoké cistoté
(az 98%) pfi vytézku 70-100mg IgY/zloutek. K ziskani monospecifickych IgY se Ize
pak pouzit techniku afinitni chromatografie na imobilizovaném antigenu. Specificky
sorbovany IgY je eluovéan silné kyselym nebo bazickym pufrem (Ntakarutimana
a spol., 1992; Kuronen a spol., 1997). Purifikované IgY jsou velmi stabilni, pfi
skladovani pfi 4°C po dobu 10 let nezménily své aktivity (Larsson a spol., 1999).

Pouziti 1gY

Jak jiz bylo zminéno, jsou slepi¢i vajicka velmi bohatym zdrojem kvalitnich pro-
tildtek (cca 25g/rok), které v fadé ohledt pord¢i bézné pouzivané savci protildtky.
Pravé moznost zna¢né a relativné levné produkce implikuje pouziti IgY v oblasti pro-
fylaxni nebo akutni pasivni imunizace, kdy je k ziskani pozadovaného efektu tieba ap-
likovat vysoké davky protilatek. Pfedevsim cena protilatek ziskavanych z konvencnich
zdrojti zplisobovala, Ze tento zptisob prevence infekénich onemocnéni byl vyuzivén
jen v omezené mite. V oblasti profylaxe se mohou uplatnit slepi¢i protilatky napt. pro-
ti hovézimu rotaviru, ovliviiujicimu vyznamné tumrtnost telat (Kuroki et al, 1994), pro-
ti E. coli, psobici patogenné u selat (Jin a spol., 1998) nebo u lidi napft. k deaktivaci
Streptococca mutans, ktery je povazovan za jednoho z pavodct zubniho kazu (Ha-
mada a spol., 1991). Casto ani neni tfeba pro tyto Gcely IgY izolovat, stac¢i pouzit
susené zloutky vajec imunizovanych slepic. Pro akutni aplikace |ze pomoci slepi¢ich
protilétek neutralizovat mikrobidlni nebo hadi toxiny (Thalley a Carroll, 1990). Slepici
antiséra jsou naprosto nezbytnd v takovych piipadech, kdy je nutno aplikovat antitox-
inova séra u osob, kterym bylo poddno neddvno sav¢i antisérum nebo jsou na
nékteré jeho slozky alergické. Tak lze predejit pifipadnému anafylaktickému Soku
a sérové nemoci.

Neméné vyznamné misto zaujimaji slepic¢i protilatky v imunodiagnostice konzer-
vovanych savéich proteint, kde vykazuji vyssi titry a specifitu nez imunoglobuliny
savcl. Zejména v imunodiagnostice lze plné vyuzit vyhody IgY, protoze nereaguji
s rheumatoidnim faktorem, systémem komplementu nebo Fc receptory, coz ¢asto zpU-
sobuje falesné pozitivni vysledky stanoveni ve vzorcich savcich sér (Larsson a Sjoquist,
1988). Slepici protilatky se rovnéz dobie hodi k detekci pathogenu ve stolici, protoze
IgY nevazi protein A (produkovany Staphylococem aureus), ktery pasobf silnou inter-
ferenci pfi pouziti 1gG. Nejsirsi pouziti zatim IgY zaznamenaly v ELISA, Western blot-
ting nebo imunohistochemickym aplikacim jako primarni protilatky pro detekci ¢i s-
tanovené rozli¢nych biologicky vyznamnych latek (Hatta a spol., 1997). Vzhledem k to-
mu, Ze byly vypracovany spolehlivé metodiky konjugace IgY s kienovou peroxidazou,
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4th Int. Symp. on Interface between Anal. Chem. & Microbiol., 4-7. 6. 2000, Le Castel
Sainte-Anne, Tregastel - Bretagne, F, Info: J.Mehur, fax 33-2-98224653;
isiam@ifremer.fr; www.ifremer.fr/isiam/

23rd Int. Symp. on Capillary Chromatography, 5-10. 6. 2000, Riva del Garda, Italy;
Info: P. Sandra, fax 32-5620-4859; ric.sandra@ven.be; http://www.richrom.com

8th Int.Conf. on ElectroAnalysis, ESEAC 2000, 11-15. 6. 2000, Bonn, FRG; Info: H.
Emons, Inst. Applied Phys. Chem., 52425 Jilich, FRG; fax 49-2461-612493;
eseac2000@fz-juelich.de

30th Annual Int. Symp. on Environ. Anal. Chem. (ISEAC), 13-16. 6. 2000, Espoo,
Helsinki, Finland; Info: M.Frei-Hausler, POB 46, 4123 Allschwil 2, CH;
fax 41-61-482-0805; iaeacmfrei@access.ch

APCE 2000, 3rd Asia-Pacific Int.Symp. on Capillary Electrophor., 14-17. 6. 2000,
Hong Kong, China; Info: Dr. Y.S.Fung, Univ. Hong Kong, China, fax +852-2548-2132;
ysfung@hkucc.hku.hk

Kurz Theory of Mass Transport in Chromatography, 19-23. 6. 2000, kurz
prof. E. Kenndlera (Univ. of Vienna) pro studenty doktorského studia i pro dalsi
zadjemce na Pfirodovédecké fakulté UK, prednasky v anglicting, pro studenty bude
kurz zakoncen zapoctem. Info: doc. B. Gas, PiF UK, Albertov 2030, 128 40 Praha 2,
tel. 02-21952437, fax 02-291958, gas@natur.cuni.cz

24th Int. Symp. on HPLC and Related Techniques (HPLC 2000), 24-30. 6. 2000,
Seattle, WA, USA; Info: J. Cunningham, fax 301-898-5596; janetbarr@aol.com;
http://www.stlcdg.org/hplc 2000

8th Int. Conf. On Flow Analysis, 25-29. 6. 2000, Warsaw, Poland; Info:
M.Trojanowicz, Univ. of Warsaw, fax 48-22-822-3532; trojan@chem.uw.edu.pl;
http://www.congress.pbp.com.pl/flow

8th Int. Meeting on Chemical Sensors, 3-5. 7. 2000, Basel, Switzerland; Info: P. Orme,
fax 44-1235-868-811; p.orme@dial.pipex.com;
http://www.elsevier.nl/locate/imcs2000

Kurz HPLC a HPCE, 21. 8.-1. 9. 2000, kurz Dr. H. Claessense (Tech. Univ. Eindhoven,
NL) pro studenty doktorského studia i pro dalsi zajemce na Université Pardubice,
prednasky v angli¢ting, pro studenty zkouska 4.9.2000, kurzovné cca 400.- K&.
Info: prof. P. Jandera, Univ. Pardubice, CHTF, Cs. Legii 565, 532 10 Pardubice,
tel. 040-6037023, fax 040-6037068, Pavel.Jandera@upce.cz

15th Int. Mass Spectrometry Conf., 15th IMSC, 27. 8.-1. 9. 2000, Barcelona, Spain;
Info: Ana Costeja, fax 34-934-262-845; 15imsc@website.es;
http://www.website.es/15imsc/

4th Siena Meeting: from Genome to Proteome, Siena, Italy, 4-7. 9. 2000; Info: D.F.

Hochstrasser, Univ. of Geneva, L. Bini and V. Pallini, Univ. of Siena,
fax: +39-0577-234-903; pallini@unisi.it
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SEKCE SEPARACNICH METOD

Seznam mezinarodnich symposii, konferenci a kurzti o chromatografii, elektroforéze
a piibuznych metodéch v r. 2000 a na pocétku r. 2001

13th Annual Tech. Conf. & Expo on Filtration and Separ. Technol., 14-17. 3. 2000,
Myrtle Beach, SC, USA; Info: fax 205-333-6446; afs@dbtech.net;
http://www.afssociety.org)

Analytica 2000, 11-14.4.2000, Munich, Germany; Info: R. Huber, MesseReise Service,
fax 49-89-949-2-0679; huberr@messe-muenchen.de;
http://www.analytica.de/2000/englisch/index.html

4th European & 9th Int. Symp. on Supercrit. Fluid Chromatography & Extraction,
13-14. 4. 2000, Munich, FRG; Info: H. Engelhardt, Univ. des Saarlandes,
sfc2000@mx.uni-saarland.de

ExTech 2000 Symp. Advances in Extraction Technologies, 3-7. 5. 2000, Waterloo,
Canada; Info: hlord@scimail.uwaterloo.ca;
http://www.science.uwaterloo.ca/chemistry/pawliszyn

EuroResidue IV, Int. Conf. on Residues of Veterinary Drugs in Food, 8-10. 5. 2000,
Koningshof, Veldhoven, NL; fax 31-30-274-4403; euroresidue@rivm.nl;
http://www.rikilt.dlo.nl/euroresidue

3rd Biennial Int. Conf. on Chem. Measurement & Monitoring of Environment,
EnviroAnalysis 2000, 8-11. 5. 2000, Ottawa, Canada; Info: fax 613-520-3679;
http://www.carleton.ca/-rburk/ea2000

VIith Symp.of EU Biochromatogr.Soc., Separ. & Character. of Biol. and Synth.
Macromol., 9-11. 5. 2000, Nantes, F; Info: B. Sebille, BP28, F-94320 Thiais; fax 33-1-
49781208; sebille@glvt-cnrs.fr

13th Int. Symp. on Prepar./Process Chromatogr. (PREP 2000), 14-17. 5. 2000,
Washington DC; Info: ). Cunningham, fax 301-898-5596; janetbarr@aol.com;
http://www.stlcdg.org/prep

11th Int. Symp. on Pharmaceutical and Biomedical Analysis (PBA 2000), 14-18. 5.
2000, Basel, Switzerland; Info: fax 41-61-686-2185;congress@messbasel.ch.;
http://www.congress.ch/pba

4th Int. Symp on Micro Total Analysis System, 14-18.5.2000 The Netherlands; Info:
Congress Assoc. Twente, fax 31-53-489-4442;
http://www.el.utwente.nl/mesa/mutas2000

6th World Congress on Biosensors, 24-26.5.2000, San Diego, USA; Info: L. Reed,
Biosensors 2000 Secret., fax +44-1865-843958; e.reed@elsevier.co.uk;
http://www.elsevier.nl/locate/biosconf
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FITC a biotinem, nachézeji jejich konjugaty misto i jako sekundarni protilatky
v béznych imunochemickych technikach (Larsson a spol., 1998; Kim a spol., 1999).
Diky ponékud nizsi hodnoté pl vzhledem k 1gG se ptaci IgY velmi dobie hodi pfi
raketkové elektroforéze ke kvantifikaci imunoglobulinu v savcich sérech (Altschuh
a spol., 1984). Proto nenf tieba IgY karbamylovat, aby doslo k odlisenf jejich izoelek-
trického bodu od stanovovanych lidskych protilatek, jak je to bézné napf. u kréli¢ich
IgG. Jedinou limitacf aplikace IgY je v nékterych pfipadech jejich snizena schopnost
vytvaret s antigeny imunoprecipitat. Obvykle je viak mozné zménou reakénich pod-
minek (napf. zvysenim iontové sily prostredi) proces imunoprecipitace podpofit.

V fadé praci bylo popsano pouziti IgY (po zakotveni na gelovou matrici) jako
imunosorbentu k izolaci nebo zakoncentrovani fady nizko- i vysokomolekularnich s-
loucenin (Shelver a spol., 1998; Hatta a spol., 1997). Z afinitnich kolon na bazi IgY se
daii s velkymi vytézky (97%) uvolnit sorbovany antigen i za podstatné mirnéjsich pod-
minek (pH 4) nez z kolon s imobilizovanymi IgG. Tento postup je tedy vhodny
tehdy, pokud je tfeba minimalizovat poskozeni eluovaného antigenu.

Vyhody slepicich protilatek

Z etického pohledu je produkce protilatek ve slepi¢im organismu a jejich izolace
z vajec rozhodné pfijatelnéjsi varianta nez stavajici zptsob zaloZeny na pouziti krve
savcl. Navic imunizace nezpusobuje slepici vyznamnéjsi zdravotni potize jednak
proto, ze v misté aplikace antigenu vétsinou nedochazi ke vzniku abscesu, jednak diky
tomu, Ze nezbytné mnozstvi antigenu k navozeni dostate¢né produkce protilatek je
obvykle nizsi nez je tomu napf. u krélika. Tim, Ze jsou protilatky izolovany z vajec nikoli
z krve, je zasadnim zplisobem omezen stres zvifete jen na nezbytnou miru pfi injekéni
aplikaci antigenu. Nenf ani tfeba utrdcet pokusna zvitata k ziskani vétsich objemu
krve pro izolaci potfebného mnozstvi antiséra. Skute¢né ohromna produkce protilatek
ukladanych do vaje¢ného zZloutku je dal$im argumentem svadéicim pro preferenci
slepi¢iho systému. Za obdobi snasky je jedna slepice schopna vyprodukovat tolik pro-
tildtek jako nékolik desitek kraliki. Je tfeba zohlednit i to, Ze slepice jsou z pohledu
imunitni reakce na podany antigen mnohem spolehlivéjsi nez napt. kralici. Proto je
mozno omezit pocet zvifat potiebnych pro kazdy experiment na 1-2. Pouzitim slepic
Ize tedy jak minimalizovat jejich strddani a stres v priibéhu experimentu, tak snizit
pocet experimentélnich zvitat potfebnych pro produkci protilatek.

Dalsi zasadni vyhoda slepic vychazi z fylogenetické vzdalenosti ptakd a savct.
Zitejmym dUsledkem je to, Ze slepice jsou schopny produkovat protilatky s vysokymi
titry proti silné konzervovanym sav¢im proteintim. Na takové antigeny napf. kralici
nedokazi vytvorit protilatky vyhovujicich titrd. Slepi¢i IgY pfipravené proti proteintim
pochazejicim z organismU dostate¢né evolu¢né vzdélenych slepici rozpoznavaji vice
epitopli na antigentl a potencuji tak konec¢ny signal v imunologickych stanovenich. Jak
jiz bylo uvedeno, vzhledem k rozdilnosti ptacich a sav¢ich imunoglobulin se slepici
protilatky pfi testech se savéimi séry nevazi na rheumatoidni faktor, neaktivuji kom-
plement ani nejsou rozpoznavany Fc receptory. Pravé opacné vlastnosti sav¢ich 1gG
mohou byt zdrojem vaznych interferenci pfi stanovenich, kdy se pouzivaji IgG vazané
na pevné fazi.

Slepi¢i protilatky jsou v nasi laboratofi ispésné pouzivany po fadu let k imunode-
tekci rtznych cytochromti P450 a jejich stanoveni metodou ELISA v mikrosomalnich
preparatech jater experimentalnich zvifat po premedikaci modelovymi induktory
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cytochromu P450. V soucasné dobé je v procesu testovani metoda afinitni purifikace
cytochromu P450 na afinitnich kolonach s imobilizovanymi slepi¢imi protilatkami.

Zavér

Zavérem je mozno vyjadrit presvédcéeni, dolozené vyse zminénymi fakty, ze ptaci
protilatky budou v nedaleké budoucnosti plné docenény jako vice nez plnohodnotna
alternativa savcich protilatek a jejich pouziti se stane béznou rutinou. Laboratoie
pfipravené na tuto alternativu budou schopny velmi rychle akceptovat regulace EU
tykajici se experimentl s pokusnymi zvifaty a prejit na pouziti pta¢iho produkéniho
systému.

Obr. 2. Prevzato z prdce Losch, 1996.
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JAZYKOVA SEKCE

Zapis ze schiize Ceského narodniho komitétu pro
biochemii a molekularni biologii dne 8. prosince 1999

Pfitomni: prof. MUDr. R. Cerny, prof. MUDr. Jifi Duchon, prof. ing. Jan K&s,
prof. RNDr. Arnost Kotyk, prof. MUDr. Jifi Kraml, prof. RNDr. Eva Kvasnickova,
prof. ing. Pavel Rauch, Doc. RNDr. Vladimir Mikes.

Nepiitomni: RNDr. T. Barth (omluven), prof. RNDr. Véaclav Paces (omluven), RNDr. Jan
Konvalinka

1. Podana zprava o ¢innosti v roce 1999, které dominovala prace nazvoslovné
komise (Barth, Cerny, Duchon, Kahovec, Kotyk, Kraus, Zadrazil). Konstatovano, ze by-
lo rozeslano 215 exempldit doporuceni na redakce casopistl, nakladatelstvi a viech-
ny biologickd a lékaiské katedry na Vysokych skoldch, dale na Utad prezidia AV CR a
prislusny odbor ministerstva skolstvi. Podle reserse prof. Duchoné bylo Doporucéeni
otisténo v plném rozsahu v Sesti periodikach, vesmés s kladnymi komentaii redakce.
Pouze casopis Vesmir Doporuceni neotiskl a objevila se v ném pouze kontraverzni
debata redaktorky Lounské s prof. Krausem.

2. Bylo doporu¢eno napsat na toto interview jakousi repliku pro Akademicky
bulletin (Duchon a Kotyk). Tam je tieba zd(iraznit zvlastnosti cestiny jednak v bézné
terminologii, jednak v odborné nomenklatute chemickych nazv.

3. Konstatovano, ze Kotyk, Paces a Kraml pfispéli k formulaci standard(i pro PhD
in molecular biosciences pod redakci prof. Franka Velly. Termin ,molecular bio-
sciences” navrhl Kraml jako vhodnéjsi nez ,PhD in biomedicine”, ktery uzivd koordi-
na¢ni odborova rada pro postgradudlni studium v biomediciné na Karlové univerzité
pod vedenim prof. B. Ostddala, a do néhoz jsou zaclenéni i rostlinni fyzilogové.
Namitka ze strany prof. Ostadala zaznéla v tom smyslu, ze termin biomedicina dosahl
obecného piijeti jak na UK, tak u akredita¢ni komise MSMK.

4. Kotyk dale referoval o praci Mezinarodni nazvoslovné komise pro biochemii,
zejména o svém Usili vydat béhem pfistiho roku souhrnné nazvoslovi viech transport-
nich proteind.

5. Po diskusi o pokracovanf ¢innosti NK bylo doporu¢eno neusilovat o fuzi s Cesk-
ou spolecnosti pro biochemii a molekulami biologii, pfedevsim se zietelem k moznym
administrativnim komplikacim.

6. Bylo doporuceno nahradit prof. V. Pacese (na jeho vlastni zadost) a Dr. Konva-
linku jako tajemnika, pokud mozno c¢leny nékterych akademickych dustavd,
protoze bylo konstatovadno, Ze zastoupeni vysokych kol v NK je podstatné vyssi
nez dalSich vyzkumnych pracovist. Kotyk se obrati na feditele pfislusnych ustava
o navrhy. Kotyk déle pozadal o ukoncenf své funkce predsedy NK; ale bylo dohodnuto
zélezitost odlozit na pfisti jednanf.

13.12.1999 Prof. RNDr. Arnost Kotyk, DrSc.
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laboratorni mediciné. 3. Klinicka farmakologie a klinicka toxikologie, monitorovani{
[ékt a jejich klinicka interpretace. 4. VyuZziti klinicko-biochemickych dat v racionalni
zdravotnické péci. 5. Point-Of-Care-Testing- klinicka biochemie akutnich stavt, Spolu
se sekci postert probéhly i dvé pracovni setkdni (Workshops). PFijemnym vstupem
byly soutéze o Cenu Ceské spole¢nosti klinické biochemie za rok 1998, cena firmy
Roche zamétena na vysledky molekularni biologie aplikované na klinickou biochemii
a cena Ceské spolec¢nosti klinické biochemie ve spolupréci s firmou BioTech as.
Ur¢itym nazorovym prilomem byla vystava fotografii -Florencie 99, které zachytily
atmosféru svétového kongresu ve Florencii.

Zde jsou vitézové:
Cena CSKB za rok 1999
J. Masopust:

,Klinicka biochemie - pozadovani a hodnoceni biochemickych vysetrenf (1. a 2. ¢ast)”
Karolinum - nakladatelstvi Univerzity Karlovy, Praha 1998, 2 svazky, 832 stran, ISBN
80-7184-648-3

Cena ROCHE

Doc. MUDr. Richard Prisga, CSc.
Multimedidlni u¢ebnice DNA diagnostiky na CD-ROM.

Cena CSKB sponzorovana firmou BioTech, a.s.
MUDr. Tomas Adam a kol. za soubor pracf:

T. Adam, J. Sev¢ik, L. D. Fairbanks, P. Bartak

Determination of purine enzyme activities inhumen erythrocytes by capillary
electrophoresis Purine and Primidine Metabolism in Man IX, edited by

A. Griesmacher et al. Plenum Press, New York, 1998

T. Adam, J. Sevcik, Z. Svagera, L. D. Fairbanks, P. Bartdk

Determination of adenosine deaminase activity in human erythrocytes by on-column
capillary isotachophoresis - capillary zone electrophoresis in the presence of
electroosmotic flow Electrophoresis 1999, 20, 564-568

T. Adam, J. Sev¢ik, L. D. Fairbanks, P. Bartak
Determination of purine nucleoside phosphorylase activity in human erythrocytes by
capillary electrophoresis. ). Chromatogr. B 698 (1998) 308-311

Nejlepsi poster - divacka anketa

Kcna P. a kol. (Praha)
Tkanova transglutamindza - novy marker pro serologickou diagnézu céliakie

Fotograficka soutéZ - Florencie '99, vitézna fotografie: Collezione Firenze |
autor: Ing. Robert Bulawa

Leto3ni setkani klinickych biochemikt bude v Pardubicich v puli zafi.
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Neurohypofysiarni hormony: prazsky prispévek k jejich
chemii a farmakologii

Vladimir Pliska
Department of Animal Science, ETH Zirich, CH-8092 Zrich, Switzerland

Clanek mého milého kolegy a pritele V. Schreibera, otistény nedavno v Cs.
Fyziologii (47 [1998] 13-18), li¢i vice nez padesatiletou historii peptidovych hormonti
z pohledu klinického endokrinologa. Jeho zabér je Siroky, a tim i sympaticka snaha,
formulovand v jeho zavéru — , ... byt oslavou 40. vyro¢i prvych velkych tspécht ¢eské
chemické a farmaceutické skoly ... , — je na urovni spiSe obecné. K tomu nékolik
poznamek, tykajicich se nejoriginalnéjsiho piispévku prazské peptidové skoly:
neurohypofysarnich hormont vasopresinu a oxytocinu. Nenf tieba dlouze opakovat
znama historicka fakta, ze jejich novodoba historie zac¢ina publikaci jejich struktury
a synthesy, jako vibec prvych biologicky aktivnich peptidi, v létech 1953-54
Vincentem du Vigneaudem a jeho spolupracovniky a Ze tato skupina vypracovala prvé
methody vedouci k jejich chemické modifikaci a tim k synthese prvych analogt
viibec, ze tento vyznamny pokrok byl neobycejné rychle, jiz v roce 1955, ocenén
Nobelovou cenou za chemii, a kone¢né Zze du Vigneaudova skupina na
Rockefellerové université dala impulsy k vyzkumu peptidd v nékolika dalsich
védeckych tymech. Dva z nich daly vznik tomu, co V. Schreiber pravem oznacuje jako
sSkola”: skupina basilejska a skupina prazskd. Pravem, protoze obé vyvinuly svij
jedine¢ny koncept a mély po kratsi ¢i delsi ¢as své nasledovniky. Koncept se tykal
predevsim toho, co dnes oznacujeme jako ,drug design”; strategie, zahrnujici
spolupréaci chemikt, farmakologti a klinikd, byla zhruba stejnd. Rozdily v konceptech
jsou vsak hodné pozornosti. V laboratofi du Vigneauda se zajem soustiedil predevsim
na vliv jednotlivych aminokyselinovych fetézcl a funkénich skupin (ale i peptidické
,kostry” — D-substituce!) na biologické vlastnosti. Basilejskd skupina vznikla v tehdejsi
firmé SANDOZ AG (dnes NOVARTIS) a jeji zdjmy byly tudiz pirevazné klinicko-
farmakologické, soustfedéné na pozménény pomér jednotlivych biologickych aktivit
(napf.. na pomér vasopresorickd/antidiureticka aktivita). Vyzna¢nymi representanty
zde byli B. Berde, R.A.. Boissonnas a St. Guttmann. Ve strategii prazské skupiny,
soustiedéné kolem Ustavu organické chemie a biochemie ¢s. akademie véd, pribyl
jesté dalsi profesiondlni typ — biochemici, a to do zna¢né miry urcilo jeji zaméreni.
Zde vznikla predstava ,enzymovych sond”, t.j. peptidovych analogl umoziujicich
formulovat  hypothesy o inaktivaénich ~ mechanismech  rozhodujicich
o  farmakokinetickych  vlastnostech  nativnich ~ hormont a  jejich
analogti, odtud vzesel navrh t.zv. synthetickych hormonogent, molekul resistentnich
viic¢i enzymatické inaktivaci, a fada dalsich. Doba t¢inku je vyznamny farmakologicky
faktor, persistence medikamentu casto zadany klinicky cil. Je ale nutno hned
podotknout, Ze prazska skupina na této cesté, jaksi mimo plvodni plan, narazila na
peptidové analogy neocekdvanych vlastnosti; DDAVP - deamino-D-arginin-
vasopresin — je jejich presvédcivym piikladem. Jsou zaroveri piikladem fenoménu,
% soucasnosti
oznac¢ovaného jako ,serendipita”: jejich objevitelé sli stejnou cestou jako t¥i bajeslovni
princové ze Serendipu (ptvodni nazev Ceylonu, dnes Sri Lanka), ktefi, mifice za
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2nd Bulgarian Peptide Symposium

The 2™ Bulgarian Peptide Symposium was held, with EPS support, on October
8-10, 1999, in Panitchishte, a resort in the Rila mountain. It was attended by more than
75 scientists, including a large number of young people. Raniero Rocchi, Chairman of
the EPS, and Ljubomir Vezenkov, Chairman of the Bulgarian Peptide Society, opened
the proceedings on Friday evening. The Symposium started with a jubilee lecture ,In-
vestigations on the neurotoxic complex from the venomof the Vipera amodytes”, de-
livered by the outstanding Bulgarian chemist Boris Aleksiev (Chemical-Technological
and Metallurgic University). On Saturday, the EPS plenary lecture ,Some examples of
glycopeptide synthesis” was given by Raniero Rocchi. There were 11 oral presenta-
tions during the Symposium. Boris Atanasov (Institute of OrganicChemistry, Bulg. A-
cad. Sci.) delivered a lecture on electrostatic interactions in intermediates of penicillin
hydrolysis by _-lactamase and their use for design of potential antibiotic’s accelerators.
Enzyme systems and drug design were also the theme of the lectures by Ivanka S-
toyneva and Bojidar Chorbanov, both coming from the Institute of Organic Chemistry,
Bulg. Acad. Sci. Interesting synthetic work was presented by Valentin Lozanov (Medi-
cal University) in his lecture ,Formationof disulphide bonds of synthetic peptides - A-
maranth A - an amylase inhibitor and Endothelin-1” and by Ljubomir Vezenkov
(Chemical-Technological and Metallurgic University) in ,Design and synthesis of new
analogues of Y-fragment (400-411) of human fibrinogen by incorporation of the active
sequence Arg-Gly-Asp”. The lecture by Tamara Pajpanova (Institute of Molecular Biol-
ogy, Bulg. Acad. Sci) concerned the action of some canavanine hydrazide derivatives as
metabolic inhibitors. The rest of the contributions coming from the Institute of Physi-
ology, Bulg. Acad. Sci. were focused on some new findings in pharmacology of en-
dogenous enkephalins and their delta-selective analogues (Nevena Pencheva), physi-
ology and pharmacology of melanocyte-inhibiting factor (Adriana Bocheva) and ef-
fects of angiotensin on learning and memory (Alexander Ternianov). The final day was
devoted to the posters and their discussion at a round table session. Therewere 18
poster presentations, covering different topics: structure-activity studies, pep-
tidomimetics, structural analysis of peptides, mechanism of catalytic and enzymatic
synthesis of peptides and glycopeptides,physiological study of modified aminoacids
and bioactive peptides. The proceedings of the symposium will be published in English
in the journal of Bulgarian Chemical Communications. The pharmaceutical company
BalkanPharma AD Dupnitza as well as the Valerus firm, which sponsored the meeting,
took the opportunity to advertise and exhibit their products.

Contributed by Nevena Pencheva

IV. Celostatni sjezd Ceské spole¢nosti klinické biochemie
s mezinarodni Gcasti. Hradec Kralové 26. - 28. &t 1999

Organisatortim sjezdu a ostatnich vsech aktivit se sjezdem souvisejicich patii mé
podékovani. Nebyly to jen prednasky ¢i soutéz ve vyvéskach (posterech) ale i
organisaci vystavy. Zasedani probéhlo v nékolika sekcich .1. Edukace v klinické
biochemii-postgradualni vychova jednotlivych kategorii pracovniki v oboru 2
Molekularné biologické techniky a moznosti jejich vyuziti v klinické biochemii a
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Kongresy minulé a budouci
Od otisténi prvni ¢asti informace o budapestkém setkdni evropskych a jinych
peptidait uplynul rok. Objevily se také symposialni materialy vydané nakladatelstvim

Akadémiai Kiad6 v Budapedti a to v reZii dvou pracovnik(. Témi jsou Sandor Bajusz
z Ustavu pro pro vyzkum léciv a Ferenc Hudecz, pracovnik Madarské akademie véd
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a Eotvos Lorand University . Tisténé materidly jsou nyni pIné k disposici. Co jesté fici
ke kongresu a to ptedevsim k jeho organisaci. Kongres byl mimoradné dobie pfipraven
a byl pIné funkéni ve viech vystupech védeckych, spolecenskych a informacnich. Byla
tu i fada detailt, které plné svéd¢i o mimoradnych zkusenostech organisatort
nacerpanych na zahrani¢nich akcich, za vSechny jen jedna zminka technického razu
a to ze na kazdém vyvéskovém (posterovém) tablu byla pfichycena papirova schranka
na zadanky o budouci separdty a p¥ipadné zpravy. | zde se uplatnilo logo kongresu
(viz vyse). Organisatordm 26. EPS v Montpellier a nejen jim, ale i véem budoucim,
byla nasazena vysoka latka, improvisace zde neméla misto.

T. Barth

2. Bulharské peptidové symposium
8-10. fijna 1999-Panitchisté.

Rad bych na zacatku uved|, Ze z tohoto symposia existuje nejen kniha abstrakt, ale ze
materialy vyjdou jako Proceedings. Konference ma svoje logo ...hory slézajiciho
potkana s batohem plnym sklenéného chemického nadobicka... Az na pozvaného
piedsedu EPS, profesora Raniera Rocchiho, ktery se pravé v roce 1999 ujal funkce
piedsedy EPS, bylo symposium bulharskou zalezitosti. Blize o ném Doc.Dr.Nevena
Pencheva, PhD z Fysiologického ustavu Bulharské akademie véd v Sofii.
(Pséano pro Bulletin CSBMB).
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ur¢itym cilem, ,, ... were making discoveries, by accidents and sagacity, of things
which they were not in guest of ... , (Horace Walpole, 1754). Kromé cili zcela
praktickych vsak préce prazské skupiny pfinesla i poznatky zakladni dulezitosti, napf.
pro studium interakci peptidovych ligandu s jejich receptory. Opét jeden z cetnych
piikladd: t.zv. carba-analogy (J. Rudinger a K. Jost), v nichz nereaktivni
intramolekularni mastek -CH2-CH2- nahrazuje disulfidickou skupinu, pokladanou do
té doby za nezbytnou pro biologickou aktivitu. Vyrazna biologicka aktivita téchto latek
naznacuje, ze disulfidickd skupina predevsim zajistuje aktivni konformacni stav
peptidického fetezce; jeji ¢isté chemicky vliv na biologickou aktivitu nenf podstatny.
To bylo ovéem ocenéno az mnohem pozdéji. Zbyva jesté uvést néktera jména této
prakopnické skupiny: ze ,starsi“ generace je to bezesporu Frantisek Sorm, Josef
Rudinger, Ivan Rychlik a Zdénka Berdnkova-Ksandrova, z ,mladsi” pak Milan Zaoral,
Karel Jost, Karel Poduska, Evzen Kasafirek, lvan Krej¢i, Ivo Polécek, Ivan Vavra, Alena
Machovd, Tomislav Barth, autor této osobni vzpominky, a mnoho dalsich.

Tradice vyzkumu neurohypofysarnich peptidi dodnes pokracuje v U.S.A.
v laboratofich dvou zakt Vincenta du Vigneauda: Maurice Manninga, profesora
biochemie na Medical College of Ohio, Toledo OH, a ¢aste¢né téz Victora Hruby-ho,
profesora chemie na University of Arizona, Tucson AR. Ackoliv du Vigneaud mél fadu
vynikajicich zaka a spolupracovnikt z evropského kontinentu, jejich prace v tomto
védeckém oboru z rtiznych ddvodi do dnesnich dnli nepokracovala. Jesté v 70.
a casnych 80. létech existovala aktivni peptidova skupina ve firmé¢ HOFMANN-
LaROCHE v Basileji, vedend Rolfem Studerem a Dieterem Gillessenem. Oba tito
vynikajici du Vigneaudovi spolupracovnici se vsak od poloviny 80. let peptidim
nevénuji a po jejich odchodu do pense v 90. létech byl peptidovy vyzkum ve
jmenované firmé zcela zastaven. Podobné ani ve firmé NOVARTIS, spojujici dvé
diivéjsi firmy s vyznamnym peptidovym vyzkumem (SANDOZ AG a CIBA-GEIGY),
nepatii peptidy k preferovanym firemnim programtm.

Tato tendence vsak neni ojedinéla ani ve svétovém méfitku a zdjem o vyvoj
novych peptidovych therapeutik — nikoliv vsak diagnostik, synthetickych antigent pro
pfipravu protilatek, atd. - ve farmaceutickych firmach v poslednich dvou desitiletich
zieteIné upada. Uvedme jako daldi piiklad klinicko-farmakologicky vyzkum
neurohypofysarnich hormona ve firmé SMITH-KLINE & BEACHAM, jesté v 80.
a rannych 90. létech velmi intensivni. Publikace cetnych vysledkd, patrné ne zcela
chranénych patenty, nesvédci o vyrazném komerénim zajmu. Vyzkum se zde obraci
spie jinym smérem — k synthese t.zv. peptidomimetik, nepeptidickych sloucenin
s molekularni konformaci a biologickou aktivitou analogickou pfislusnym peptidim
(carba-analogy byly prvym neuvédomélym krokem k tomuto konceptu). Obecné tedy
pozorujeme spise odklon zdjmu o klinicky pouzitelnd peptidovd farmaka.
Enthusiasmus, ¢aste¢né jesté zietelny v citovaném ¢lanku V. Schreibera, je vystfidan
jistou - a pochopitelnou — skepsi.

Diivody jsou tu nékolikeré. Predné nejsou jejich farmakologické vlastnosti
oznacované dnes jako ,bioavailability” nijak vyhodné. V tkanich a télnich tekutinach
jsou zpravidla rychle inaktivovany a jejich kontrolovana aplikace je mozna jen
parenteralni cestou, nejlépe intravenosné. Existuji zde zajisté i spolehlivé alternativy
jako je intranasdlni aplikace, ale ty jsou spise vyjimkou a ujaly se jen z¥idka (u peptidd
napt. v piipadé DDAVP). Produkce kratsich peptidii methodami genové technologie
neni zpravidla mozna, nebo se jevi jako zcela neekonomickd: jde o kratké peptidy
kodované ve formé dlouhych prekursort, z nichz jsou aktivni sekvence odstépovany
postribosomélnimi enzymatickymi procesy — mechanismus, jehoz technologicka
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rekonstrukce by byla velmi ndro¢nd. Analoga nadto obvykle obsahuji nekodované
aminokyseliny, takze jejich produkce by musela jit cestou parcialni synthesy. To vie by
vedlo k zna¢nym nakladtim ve vyzkumu, produkci a i v distribuci, které by se nutné
odrazily ve vysoké cené vysledného produktu. Stale rostouci naklady na zdravotni
péci a jimi iniciovana politickd diskuse v riiznych zemich ukazuji, Ze tato cesta bude
ziejmé v budoucnu zcela neschadna.

K tomu pfistupuje dalsi aspekt, ktery Ize stru¢né shrnout do these, ze jak soukromy
tak vefejné podporovany vyzkum se nemtize za situace, kdy finan¢ni prostredky jsou
nutné omezené, soustiedit na malo frekventni aplikace a odcerpavat investice
globalnéjsim zdravotnickym problémim. V oblasti proteinovych farmaceutik to
nazorné demonstruje neddvna svycarska diskuse kolem preparatu ,Novo Seven”,
gentechnologicky produkovaného koagula¢niho faktoru Vila (firma NOVO
NORDISK), pokladaného za spolehlivou alternativu k preoperativni prevenci
rozsahlejsich ztrat krve v pfipadech hemofilikli typu A ¢i B s precitlivélosti na prislusné
chybéjici faktory VIII ¢i IX, tedy v pripadech spise fidkych. Naklady na kazdy takovy
zésah ¢ini zhruba 500 000 $vycarskych frankd (t.j. asi 10 miliona ¢eskych korun). Zde
mame co cinit s novymi problémy védecké etiky, podminénymi neobycejné rychlym
rozvojem therapeutickych a diagnostickych moznosti na konci tohoto tisicileti. Diive ¢i
pozdéji nas zasadni diskuse na toto thema nemine.

To vse relativuje klinickou dilezitost synthetickych peptid(i, naprosto vsak
neznamena vseobecny odklon od nich. Je tu predevsim jejich epistemologicky
vyznam: pfi studiu zédkladnich regula¢nich pochodt v organismu.. A pfes to, co bylo
vyse fe¢eno, mohou byt v urcitych situacich medikamenty ,volby”. V tomto sméru je
nutno jesté mnohé prenechat budoucimu vyzkumu.

A konecné, mezinarodni reputace prazské peptidové skoly v padesatych
a Sedesatych létech byla vyznamnym vkladem pro ¢eskou moderni pfirodovédu
v dobé, kdy totalitni rezim intelektudlni vyvoj katastrofalnim zpasobem brzdil
a distance k zdpadni kultufe zacala nabyvat kritickych rozmérl (pfipomefime jen
vyvoj v genetice, a nejen ten). Solidni zaklady této Skoly zalozily dvé vyrazné
osobnosti: Frantisek Sorm a Josef Rudinger. Jim je také vénovdna tato vzpominka,
kterou snad je mozno uzaviit historkou kolujici v peptidaiskych kruzich: Jisty seriosni
profesor ze Zapadu prostudoval dvé publikace tykajici se urcitého problému
v peptidové synthese, jednu ze skupiny ve vlastni zemi, druhou z prazské laboratofe
Josefa Rudingera. Prvou piedal svému spolupracovnikovi se slovy ,Vyzkousejte to, pry
to funguje”; druhou jinému spolupracovnikovi s poznamkou ,PouZzijte to, vytézek je
sedmatficet a pal procenta!”

Poznamka redaktora

Tento piispévek byl napsan poc¢atkem roku 1999, jako jedna ze dvou odpovédi na
vySe citovany clanek prof. V. Schreibera, ktery jsme pretiskli v ¢isle 3. naseho
Bulletinu.(V.Schreiber: Hormondln¢ aktivni peptidy , Bull.CSBMB, Vol 26, 111-118,
1998) se svolenim Ceskoslovenské Fyziologie, kde byl pivodné otistén. Prvou ¢ast
odpovédi prof. V.Plisky (DDAVP: osudy peptidového farmaka z prazskych laboratoff)
jsme otiskli v 2 ¢isle loniského bulletinu (Bulletin CSBMB: 27, 114- 117, 1999).

T. Barth
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INFORMACE ZE SEKCIi

Biologicky aktivni peptidy

Obsah peptidovych zprav

Casopisy s peptidovou tématikou
Amino acids

Kongresy minulé a budouci
25th EPS Budapest - pokracovani
2. Bulharské peptidové symposium
4. Celostatni sjezd Ceské spolec¢nosti klinické biochemie

Casopisy s peptidovou tématikou
Amino Acids - vydava Springer Verlag, Wien, New York

Tento casopis pfinasi sdileni ze viech oblasti vyzkumu aminokyselin jako jsou
analysa aminokyselin, biosynthesa, racemisace, modifikace aminokyselin(fosforylace,
methylace, acetylace a glykosylace) a pfiprava radioaktivnich a stabilnich isotopt
aminokyselin. Najdeme zde i oblasti zaméfené na poznani novych funkci
aminokyselin ve fysiologii, pathofysiologii a biologii. Nepiekvapi, Zze je zastoupena
i sekce peptidt a polyamint v |ékafstvi, vyzivé, potravinaiské chemii, neurochemii,
farmakologii a jinych. Vlastni ¢asopis ma ctyfi sekce- chemicko-fysikalnf, aplikované
podsekci. Vitany budou i interdisciplindrné zaméfené prispévky. Casopis je mozno
objednat na adrese: Springer-Verlag, Wien, Sachsenplatz 4-6, P.O.Box 89,

A-1201, Wien, Rakousko. Ro¢nf predplatné (dva ro¢niky)- 1168 DEM.
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Smrtici cyanobakterie a jejich toxiny

Jifi Patocka
Katedra toxikologie, Vojenska |ékarska akademie, 500 01 Hradec Kralové.
E-mail: patocka@pmfhk.cz

Cyanobakterie, znaméjsi pod oznacenim modrozelené fasy, jsou pravidelnou
soucasti vsech povrchovych vod. Nejsou to vsak fasy, nybrz fotosyntetické bakterie
a patii mezi nejstarsi formy Zivota na Zemi. Cyanobakterie jsou producentem mnoha
jicich vodu zamorenou jedy uvolfiovanymi cyanobakteriemi. Prva seriozni zprava
o jejich toxicitt pochazi z Austrdlie z roku 1878. Tehdy zpUsobily pfemnozené
cyanobakterie v jednom jezefe smrt tisict kusd dobytka a vyvolaly zdéseni mezi far-
mari’. Takto zamorend voda je nebezpecnd i pro ¢lovéka a zplisobuje nemoc, znamou
v Austrélii jako horecka ,borcoo”. Typickymi piiznaky choroby jsou vedle vysoké
teploty i tézké prijmy adochazi pfi ni k toxickému poskozent jater’. Jiné hromadné o-
travy zvifat cyanobakteriemi byly hlaseny z USA ¢i Japonska® . Cyanobakterie se mo-
hou rozmnozovat i v jinych nez povrchovych vodach a pak predstavuji vazny z-
dravotni problém i pro obyvatele mést. V roce 1966 zemfelo na dialyza¢ni jednotce
nemocnice v Caruaru v Brazilii* pacientl na toxické selhanf jater, protoze cyanobak-
terie se rozmnozili ve vodé pouZzivané pro dialyzu®. Nedavno byly toxické cyanobak-
terie nalezeny i v moiské vodé’ a bylo prokdzéno, ze jsou pfic¢inou nékterych nemoct
decimujicich umélé chovy losost v Britské Kolumbii ve staté Washington®”.

Dilivodem vysoké toxicity cyanobakterif jsou nékteré jimi syntetizované latky, jako
napt. microcystiny, produkované cyanobakteriemi spp. Microcystis, zejména M.
aeruginosa. Microcystint bylo az dosud identifikovdno vice nez padesat” a jejich
skute¢ny pocet bude daleko vyssi. Microcystiny jsou malé cyklické peptidy slozené ze
sedmi aminokyselin. Je mezi nimi nékolik aminokyselin, které jinde nebyly nalezeny.
Takovou unikdtni a pro microcystiny typickou aminokyselinou je kyselina
[25,3S,8S,95]-3-amino-9-methoxy-2,6,8-trimethyl-10-fenyl-deka-4,6-dienova (Adda).
Typicka je pro né také piitomnost D-aminokyselin (D-Arg, D-Ala) ¢i pfitomnost N-
methyldehydroalaninu (Mdha) nebo kyseliny D-erythro-beta-methylasparagové
(Masp). Chemickou strukturu jednoho z nejrozsitfenéjsich microcystint, microcystinu-
LR, vidime na Obr. 1. Jednotlivé druhy microcystint se od sebe lisi zejména zaména-
mi dvou L-aminokyselin (u microcystinu-LR je to L-Arg a L-Leu) resp. absenci methyl-
skupiny v aminokyseliné Masp.

Mechanismus toxického ucinku microcystint spociva v inhibici enzymi ze
skupiny protein-fosfatdz. Protein-fosfatazy tvoii skupinu dulezitych regula¢nich en-
zym, ovladajicich aktivitu tisice nejriznéjsich protein-kinaz v burice, proto jejich in-
hibice latkami jako jsou microcystiny ma pro buiiku katastrofické nasledky. V posled-
nich zhruba deseti letech bylo objeveno vétsi mnozstvi pirodnich toxint, jejichz
mechanismus toxického ucinku spociva v inhibici protein-fosfataz, napt. kyselina
okadaovd", tautomycin'” fumonisiny” apod. Tyto latky jsou velmi toxické a jejich
zasah do biochemismu buriky je pro buriku fatalni. Vsechny vykazuji mutagennf a kar-
cinogenni Gcinky.

Microcystiny inhibuji zejména protein-fosfatizu 1 (PP-1) a protein-fosfatazu
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Obr. 1. Chemicka struktura microcystinu-LR, cyklického heptapeptidu sloZeného z ky-
seliny [2S,3S,8S,95]-3-amino-9-methoxy-2,6,8-trimethyl-10-fenyl-deka-4,6-dienové
(Adda), D-glutamanové (D-Glu), N-methyldehydroalaninu (Mdha), L-leucinu (L-Leu),
kyseliny D-erythro-beta-methyl-asparagové (Masp) a L-argininu (L-Arg).
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2A (PP-2A), klicové enzymy podilejici se na defosforylaci fosfoserinovych a fosfothre-
oninovych skupin buné¢nych proteind. Regulace mnoZzstvi fosforylovanych proteind
v buiice je kritickd pro udrzeni homeostdzy'*"> a proto kazdy zasah do aktivity
protein-fosfatdz ma za nasledek jeji naruseni, coz vede k zavaznym bunécnym
porucham'®”. Protoze afinita microcystini k obéma druhiim protein-fosfatdz je
vysokd, napf. IC50 microcystinu-LR pro PP-1 i PP-2A je 0,2 nM", sta¢fi na jejich in-
hibici jiz nepatrné mnozstvi toxinu.Vysledkem je potom vysoka toxicita téchto latek.
Tak napf. sttedni smrtna davka microcystinu-LR (LD50) pro mys pfi intra peritonealnim
podani je jen 50 ug/kg". To fadf tyto substance mezi velmi toxické latky.

Pro vazbu microcystint na protein-fosfatazy je dulezita pfitomnost aminokyseliny
Adda v jejich molekule. Demethylace na C9 této aminokyseliny ovliviiuje vazbu sice
jen nepatrné, ale zato zména konfigurace dienu na C6 z trans formy na formu cis,
redukuje vazbu na enzym a toxicitu latky drastickym zptsobem®. Také volna kar-
boxylovd skupina zbytku kyseliny D-glutamové je pro toxicitu microcystind velmi
dilezita. Jakdkoliv modifikace této skupiny vede k tplné ztraté toxicity. Naproti tomu
zbytek L-argininu je mozno nahradit alaninem, fenylalaninem, leucinem, methion-
inem ¢i homoserinem, aniz by se podstatnym zptsobem zménila toxicita latky*'. Micro-
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cystin-LR se vaze kovalentni vazbou na Cys-273", ktery je soucasti katalytického cen-
tra PP-1"" a inhibice enzymu je proto irreversibilni.

Microcystiny predstavuji vyznamny nastroj pro studium regula¢nich mechanisma

v bunice, coz umozni lépe pochopit molekularni bunécné procesy. Jejich studium je
vyznamné i z hlediska ochrany zivocichu pred toxickymi tc¢inky cyanobakterii, které

Vv

mohou byt piitomny v nejraznéjsich vodnich zdrojich a mohou tak pfi jeji konsumpci
ohrozovat zivoty zvitat i lidi.

Tato prace byla zpracovana v ramci projektu MO 66021299116
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receptory steroldnich hormond
apuolipoproteiny
Enzymy pro cylochrom P450
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“ DNA analysis systém

cena — méné neZ 310 k ita — 377
5 lempli

Automatizace procesu sekvenovani

20% sleva po cely rok 2000
...c0o dodat?




ogické a analytické systémy
Predp¥Fiprava vody

Ultra-Low TOC
sokokapacitni systémy

Reverzni osmoéza
The Water Wizard Lnow!

Systémy pro piiprave fisté vedy Solution 20007
Jednoduchd obsluha, tichy provoz

Kompletni systém

Kompakini, snadno umistitelny na zed', polici & s1dl
¥iéetné mobilniho dispenzom

Snadno instalovatelng a vdrovatelné u¥ivatelem
Vestavény uhlikovy phedfiltr

Vysoki kapacita a pritekové rychlost

Vyménné kartnd?e a plislufensivi pouZitelné pro ostatni systémy
(Millipore a Barnstead)

Recyklovatelné DI moduly

Stalé recirkulace

Vyhodnd cena
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