Abstrakt

Slozitd struktura bunéénych membran vyvolavd mnoho otazek tykajicich se mechanismu
procesu relevantnich pro spravnou funkci membran. Dizertacni prace predstavuje Ctyii ¢lanky
zabyvajici se organizaci lipidovych membran a interakcemi mezi lipidy a peptidy.
Experimenty byly provadény na modelovych lipidovych membranach. Tyto zjednodusené
systémy napodobujici bunééné membrany umoziuji studium protein-lipidovych interakci na
molekularni Grovni a studium fyzikalné-chemickych vlastnosti membran kontrolovanym
zpusobem. Pro charakterizaci systému byly pouzity pokrocilé fluorescencni techniky jako
FCS, TDFS, FLIM a anizotropie. Prvni publikace popisuje nov€ navrzené fluorescencni
znaCky zaloZené na struktuie boron dipyrromethenu, tzv. molekularni rotory, které jsou
vyuzivany jako sondy pro meéfeni viskozity. Podrobna analyza doby zivota excitovaného
stavu molekularnich rotortt zanofenych do lipidovych membran ukazala na rtiznou
inkorporaci jednolivych znacek do membrany a na zménu orientace fluoroforii v membranach
o rizné rigidité. Druhd cast prace se zabyva studiem vzniku lipidovych nanodomén v
membrané v pfitomnosti cross-linkeru. Prestoze standardni fluorescencni mikroskopické
techniky neumoziiuji piimou vizualizaci nanodomén, jejich existenci jsme byli schopni
detekovat pomoci FCCS a FLIM-FRET technikami. Nase zavéry byly podpoiené Monte-
Carlo simulacemi. Studie ukazuje dva mechanismy vzniku nanodomén v zavislosti na slozeni
lipidové membrany a koncentraci cross-linkeru. Ve tfetim ¢lanku byla nové pouzita metoda
TDFS pro stanoveni orientace peptidu vzhledem k normale membrany. Predchozi vysledky
poskytly zéklad pro ctvrty ¢lanek vénujici se studiu vlivu transmembranovych peptidii na
dynamiku membran. Experimentalni a vypocetni data ukazuji, ze zvySujici se mnoZzstvi
peptidu v membrané¢ zpomaluje rychlost difuze vSech membranovych slozek v dusledku
docasného zachyceni lipidovych acylovych fetézci hrubém povrchu peptidu. Pfidani
cholesterolu do studovaného systému ukazalo na vylouceni cholesterolu z blizkosti peptidu.
Protoze hruby povrch je vlastni doslova vSem integralnim membranovym proteinim,
vysledky nasi prace l1ze zobecnit na vétSinu eukaryotickych bunéénych membran. Distribuce
membranovych proteind a cholesterolu v bunéénych membranach by proto mohla ovlivnit
celou fadu intermolekularnich interakci nebo kinetiku bunéénych procesti odehravajicich se
na membrang a tim ovliviiovat Zivotné dilezité funkce zivych buné¢k.



