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»Amyloidna agregacia — studium aspektov vyvoja biomateridlov a inhibitorov”
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Anotacia:

Amyloidna agregacia je proces, pri ktorom sa z proteinov v nenativnej konformacii tvoria dlhé
amyloidné vlakna - fibrily. Zhluky tychto amyloidnych agregatov sa ukladaju v r6znych tkanivach a organoch
amaju suvis s roéznymi ochoreniami (Alzheimerova a Parkinsonova choroba, diabetes typu Il ainé
amyloiddzy). Amyloidné fibrily su predizené, nerozvetvené, vysoko stabilné a Strukturované proteinové
vldkna, ktoré pozostdvaju z intermolekularnych B-listov usporiadanych do krizovej B-Struktury.
Experimentalne Udaje ziskané prostrednictvom Studia amyloidnej agregdcie na bunkovych alebo zvieracich
modeloch naznacduju, Ze redukcia amyloidnych agregdtov vedie ku znizeniu alebo odstraneniu priznakov
ochorenia. Velké Usilie sa preto venuje identifikdcii latok, ktoré sui schopné inhibovat tvorbu amyloidnych
fibril a destruovat amyloidné fibrilarne agregaty.

Zistili sme, Ze epigalokatechin galat je jedinou zloZkou ¢aju s vyraznym inhibi¢nym efektom, pricom v

zmesiach s dal$imi zlozkami (epikatechin, kyselina galova, kofein) je jeho schopnost nizZsia. Pochopenie
antagonistického spravania sa zmesi moze pomoéct pri vyvoji novych lie¢ebnych stratégii. V dalsej praci sme
identifikovali cukrom modifikované aromatické amino kyseliny, ktoré su schopné selektivne deStruovat AB
fibrily vyskytujice sa pri Alzheimerovej chorobe a zarovenn maju antioxidaény potencidl. V pripade zlatych
nanocastic sme ukazali, Ze ucinne destruuji amyloidné fibrily po plazmdnovej excitacii, o ponuka inovativne
stratégie na moduldciu amyloidnych ochoreni.
Amyloidné fibrily maju v poslednom obdobi aj velké vyuZitie v biotechnoldgiach vdaka ich fyzikalno-
chemickym vlastnostiam (elasticita, stabilita, pevnost). Na pripravu fibril s poZadovanymi vlastnostami je
potrebné cielene riadit proces tvorby amyloidnych agregatov, napr. vyberom solventov. V nasej praci sme sa
zamerali na iénové kvapaliny (IK) — moderné solventy s vysokou variabilitou fyzikdlno-chemickych vlastnosti.
Skimali sme vplyv IK zloZenych z [EMIM'] katiénu a 5 aniénov Hofmeisterovej série na kinetiku a
morfoldgiu amyloidnych agregétov inzulinu. Zistili sme, Ze vsetky IK boli schopné urychlit tvorbu amyloidnych
agregatov. Zlozenie IK malo vyrazny vplyv na morfolégiu amyloidnych agregdatov (zhluky fibril, tenké ihlovité
Struktury), pricom obsah sekundarnej Struktury bol podobny. Ziskané vysledky maju vyznam pre objasnenie
mechanizmu regulacie tvorby fibril pre r6zne aplikacie.
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