Struktura biologicky dtilezitého enzymu objasnéna

Enzym B-N-acetylhexosaminidasa katalyzuje rozklad nékterych polysacharidd vyskytujicich se napfi¢
véemi doménami Zivota. Ucastni se naptiklad recyklace bakteridlni bunééné stény, kliceni semen a
dozravani plod( u rostlin, prestavby exoskeletu pfi metamorféze hmyzu, nebo procesu oplodnéni u
savcl. Pribuzné enzymy jsou také spojeny se vznikem nékterych typ( bakteridlni resistence na
antibiotika. V lidském organismu zajistuji rozkladani nékterych signalizaénich molekul a jejich vrozené
poruchy vedou k rozvoji zavainych poruch nervovych bunék. U plisni umoznuji pfestavbu bunééné
stény a jsou tedy zasadni pro jejich rast.

Plisenn Aspergillus oryzae (kropidldak ryZzovy) je jednim zprvnich hospodarky vyuzivanych
mikroorganism{ na svété. Byla domestikovana jiz pred asi dvéma tisici lety ve vychodni Asii pro
fermentaci séji a ryZe a od té doby se pouzivd mimo jiné k vyrobé sojové omacky a ryZového vina
saké, coZ ji v Asii vyneslo znacénou popularitu a stala se dokonce hlavnim hrdinou oblibeného
japonského komiksu ze zemédélského prostiedi. Péstovani této plisné v laboratornich podminkach je
velmi dobfe zvlddnuté a umoinuje laboratorni pripravu a studium jejich enzymu, vcetné B-N-
acetylhexosaminidasy. Plisfiové hexosaminidasy, podobné jako jiné enzymy, se daji v laboratofi
,prinutit” k obraceni katalyzované reakce opacnym smérem a jsou pak schopny misto Stépeni
sacharidy naopak syntetizovat. Mohou tedy velmi efektivhé a specificky vytvaret rGzné typy
modifikovanych sacharid(, které jsou jinak klasickou chemickou syntézou obtiZné ziskatelné.

B-N-acetylhexosaminidasa z Aspergillus oryzae je vyjimecné robustni a odolny enzym, ktery je aktivni
v Sirokém rozmezi teplot a hodnot pH, coZ z néj déld vhodného kandidata pro primyslové vyuZziti.
Védci z Pfirodovédecké fakulty Univerzity Karlovy, Ustavu molekuldrni genetiky AV CR a
Mikrobiologického ustavu AV CR, ve spolupraci s kolegy z University of Texas, tento zajimavy a
prakticky duleZity enzym izolovali z jeho pfirozeného zdroje ve vysoké Cistoté, pripravili krystaly této
bilkoviny a pomoci rentgenostrukturni analyzy a s vyuzitim pokrocilych technik hmotnostni
spektrometrie urcili jeji trojrozmérnou strukturu.

VyreSeni struktury vysvétluje vysokou stabilitu tohoto enzymu. K té pfispiva predevsim velmi pevna
vazba mezi dvéma molekulami enzymu, které se tak vzajemné stabilizuji, a také mohutna glykosylace,
tedy modifikace proteinové molekuly pfidatnymi ,,ochrannymi“ fetézci sacharidi. Dvé molekuly
enzymu se navic navzajem ,,pfidrzuji“ pomoci svych koncovych ¢asti, takzvanych propeptid( — asi tak,
jako kdyz se dva pratelé vezmou vzdjemné paZzemi kolem ramen (tfeba po konzumaci saké). Tato
interakce rovnéz reguluje katalytickou aktivitu enzymu. Detailni strukturni informace o architekture
aktivniho centra enzymu, které se bezprostiedné podili na katalyzované chemické reakci, umozni do
budoucna geneticky inZenyrské zasahy do enzymu, které mohou upravit jeho katalytickou aktivitu
pro biotechnologické ucely.

Vysledky této prace byly publikovany v ¢asopise Federace evropskych biochemickych spolecnosti
(FEBS Journal).
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