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Enzymy redukujici karbonylové skupiny séaétni metabolismu mnohych endogennich
i exogennich latek. &Sina dosud popsanych enzymxXastnicich se metabolismu xenobiotik
je cytosolickych, jedinym takovym zatim znamym rmogmmalnim enzymem je
118-hydroxysteroiddehydrogenasa 1 1HISD1). Podili se také na metabolismu oracinu,
prochiralniho protinadorového diga, které je redukovano na (+) a (-) 1ll-dihydredra
(DHO). Na zaklad rozdili stereospecifit mezi lidskou mikrosomalni frakci¥-HSD1 se
predpoklada podil dalSiho mikrosomalniho enzymu mdrdmsformaci oracinu. Cilem této
prace je potvrzeniifiomnosti a purifikace tohoto nového lidského mgamalniho enzymu.

Lidské jaterni mikrosomy byly solubilizovany a oteny. Jako prvni purifikani krok
byla vyuZita Q-sepharosa. Vybrana frakce Q2, zigktouto metodou, byla podrobena
druhému purifikénimu kroku na Phenyl-sepharose. Jedna ze ziskafrg&li sphujici
pozadavky byla dale rgciSténa gelovou filtraci. Ve vSech frakcich ziskanycBhdm
purifikace byla stanovena redirk aktivita \a¢i oracinu, stereospecifita redukce
a koncentrace bilkovin. Byla ziskana frakce, kt@ddle pivodnich pedpoklad tvori
80 % (+)-DHO.

Je Zejmé, Ze zna¢ purifikovana frakce obsahuje neznamou mikrosomalni
karbonylreduktasu, dastnici se metabolismu oracinu, liSici se odp-HSED1. Je
pravcEpodobné, Ze kromoracinu se tento enzym bude podilet i na metabalipodobnych

I&Civ jako je nap. doxorubicin a daunorubicin a je tedy nutné jeniffikovat.



