Lidska ZaludeCni Stava obsahuje zejména aspartatove proteasy - pepsin A a
pepsin C. Oba pepsiny jsou produkovany v Zaludecni sliznici jako inaktivni
pepsinogeny (pepsinogen A a pepsinogen C), které se lisi svymi fyzikalnéchemickymi
a imunologickymi vlastnostmi. Oba pepsinogeny obsahuji nékolik
izozymogend. K aktivaci pepsinogend na prislusné pepsiny dochazi v kyselém
prostfedi Zaludku. (...) Téma dizertaCni prace je soucasti projektu zabyvajiciho se zejména
vypracovanim metody pro separaci ZaludeCnich aspartatovych proteas, ktera by
byla vhodna pro sledovéni jejich zmén béhem zminénych onemocnéni.
Dizertacni prace se konkrétné zabyvala pfipravou vhodnych afinitnich sorbent
pro separaci pepsinl a pepsinogent. PFi vybéru vhodného afinitniho ligandu
pro tyto proteasy jsme vychazeli ze zndmého substratu N-acetyl-L-fenylalanyl-
3,5-dijod-L-tyrosinu, pomoci kterého Ize stanovit aktivitu pepsinu A ve smési

s pepsinem C. Byly pfipraveny tfi afinitni sorbenty: jodovana L-tyrosin-
Sepharosa, 3,5-dijod-L-tyrosin-Sepharosa a N-acetyl-L-fenylalanin-Sepharosa.
Pripravené sorbenty byly charakterizovany pomoci modeloveho enzymu
(praseCiho pepsinu A). P¥i studiu interakce praseciho pepsinu A a jeho
komplexu s pepstatinem A s pfipravenymi sorbenty bylo prokazano, Ze se
aktivni misto enzymu nepodili na jeho interakci s témito sorbenty. Dale byla
prokazana Ucast fosfatové skupiny v molekule pepsinu na jeho interakci

s N-acetyl-L-fenylalanin-Sepharosou. VSechny pfipravené sorbenty byly
pouZzity k separaci pepsinu A a pepsinu C z okyseleného homogenatu lidské
Zaludecni sliznice pacientl s rlznymi Zaludenimi chorobami, pfipadné
ZaludeCni Stavy zdravého jedince. Vysledky ukazaly, Ze nejvhodnéjSim
sorbentem pro separaci pepsind je N-acetyl-L-fenylalanin-Sepharosa. Pomoci
tohoto sorbentu se také podafilo ¢astecné separovat jeden z izozymogend
pepsinogenu A z lidské Zaludecni sliznice.



