Abstrakt

Nékteré bilkoviny k plnéni své funkce vyzaduji pfitomnost specifického ligandu, kofaktoru
nebo prostetické skupiny. Vazba této specifické molekuly mtuze v molekuldch bilkovin
zpusobit konformaéni zmény. V nékterych piipadech muize charakterizace takovychto
konformacnich zmén predstavovat velmi narocny ukol. V ptedkladané praci je popsan
novy piistup slouzici ke sledovani téchto zmén pomoci kombinace chemického zesiténi a
hmotnostni spektrometrie s vysokym rozli§enim. Na modelovém systému, kterym byl
zvolen protein kalmodulin, je ukdzéano, ze analyza pomoci izotopové znacenych sitovacich
¢inidel umoznuje ziskat ptehled o zménach struktury zpisobenych ptitomnosti nebo
nepfitomnosti ligandu. Byly rovnéZz popsany potencialni nedostatky metody, které tkvi
predevsim v nedostatecné proteolyze proteinu.

Tato nova metoda, kterd zaroven umoziuje kvantifikaci strukturnich zmén proteind,
byla pouzita spolu s dal§imi technikami k charakterizaci neutralni trehalasy Nthl v
komplexu s proteinem Bmhl (kvasinkova forma proteinu 14-3-3). Vysledky odhalily, ze
vazba proteinu Bmhl vyvolava pteskupeni molekuly Nthl se zménami ptedevsim v tzv.

“EF-hand“ podobném motivu, ktery je nezbytny pro aktiva¢ni proces.



