
Abstrakt 

 

Inhibiční faktor 1 (IF1) je jedním z hlavních regulátorů aktivity mitochondriální 

ATP syntázy, klíčového enzymu energetického metabolismu. Jsou známé jeho 

inhibiční účinky ve stavech jako je například hypoxie, nebo hladovění, avšak 

nejednotná je doposud hypotéza, zda IF1 inhibuje aktivitu ATP syntázy i za 

fyziologických podmínek. Poruchy regulace ATP syntázy mohou mít pro buňku 

fatální následky a byly popsány například u karcinogeneze a ischémie. Rovněž 

bylo zjištěno, že umlčení genu pro IF1 v pankreatických β-buňkách zvyšuje 

sekreci inzulinu, a tedy může mít IF1 význam v patogenezi diabetu 2. typu. 

Cílem této práce je shrnout aktuální poznatky týkající se proteinu IF1 a získat 

nové výsledky, které pomohou objasnit mechanismus, jakým tento protein 

reguluje mitochondriální ATP syntázu. Konkrétně se tato práce zabývá 

poměrem proteinu IF1 vůči ATP syntáze v pankreatických β-buňkách, 

v závislosti na různých kultivačních podmínkách. Dále zkoumá výskyt post-

translačních modifikací proteinu IF1 v pankreatických β-buňkách (modelových 

buňkách INS-1E), které mohou hrát roli v regulaci aktivity IF1. Rovněž se 

zabývá poměrem buněčného ATP/ADP, který je jedním z klíčových faktorů pro 

sekreci inzulinu pankreatickými β-buňkami. Důležitou částí této práce jsou také 

experimenty na izolovaných jaterních mitochondrií celotělových IF1-knockout 

myší, při nichž se zkoumá respirace za přítomnosti různých energetických 

substrátů.  
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