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Tato prace byla vytvofena na zadklad¢ pokust provedenych v LBBCV (Laboratofi
bunécné biologie a biochemie starnuti) v ramci Univerzity Paris Diderot — Paris 7. Tym této
laboratofe studuje mechanismy posttranslacnich neenzymatickych modifikaci proteint,
zahrnutych v patofyziologii starnuti. Glykace je jednim z mechanismi odpovédnych za
modifikaci nitrobunéénych makromolekul, které vedou ke ztraté jejich struktury a funkce.
Ornitin karbamoyltransferdza (OCT), druhy enzym mocovinového cyklu, byl v pfedchozim
vyzkumu identifikovan jako jeden z enzymi, které jsou vyznamné glykovany uvniti
mitochondrii jater starnoucich krys. Cilem této prace bylo sledovat glykaci OCT in vitro a
exvivo a jeji vliv na funkci tohoto enzymu. Vzorky purifikované OCT a extrakti
mitochondridlni matrix byly inkubovany s methylglyoxalem, jednim z nejreaktivnéjSich
fyziologickych glykacnich ¢inidel. U vzorki byla zméfena enzymaticka aktivita a byly
podrobeny imunochemické analyze. Podatilo se nam prokazat, Ze methylglyoxal modifikuje
OCT jak in vitro, tak ex vivo, a zptusobuje velice rychly a rozsahly pokles jeho enzymatické
aktivity. Podle vysledkt této studie vznikaji karboxyethyllysinové zbytky a tzv. zfetézené
pozdni glykaéni produkty (cross-linked AGEs). Potvrdili jsme také negativni vliv
methylglyoxalu na mitochondrialni dychani.



