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Aplikacie vysledkov

Organickad syntéza hra v chémii glykokonjugéatov nezastupitelnu tlohu. Aplikuje a
prendsa poznatky z organickej chémie v ndro€nom procese pripravy biologicky aktivnych
konstruktov — glykokonjugatov. Priprava glykokonjugatov ako uz bolo povedané nie je
samoucelnou tvorbou novych molekul — je to prave naopak, snaha o konstrukciu molekul s
pozadovanymi vlastnost’ami.

Dokladné porozumenie a pochopenie imunitného systému je mozné iba postupnym
skladanim jeho jednotlivych Casti. Ak chceme printtit imunitny systém aby si napriklad
zapamadtal molekulu, voci ktorej bude vzdy v budicnosti tvorit’ protildtky, musime ho to
naucit. Vieme napriklad, ze imunitny systém reaguje na r6zne imunogény réznym sposobom
— nie vzdy sa napriklad tvoria pamitové bunky. Dalej vieme, Ze imunitny systém je
nevnimavy na mnohé malé molekuly, ale ak tieto malé molekuly kovalentne naviazeme na
napriklad na bielkovinu, imunitny systém ich zacne rozoznavat. Takéto malé molekuly
nazyvame haptény, spojenie s bielkovinou vytvori novy imunogén, s epitomi (povrch
antigénu, v tomto pripade hapténu) voci ktorym imunitny systém vytvara protilatky. V celom
tomto procese hraji najdolezitejSiu tlohu interakcie medzi jednotlivymi molekulami.

Konjugaty na povrchovych antigénov baktérii a kvasiniek su dolezité pre Studium
moznej aktivnej profylaxie pred ochoreniami ktoré sposobuju. Vyber antigénu, jeho d’alSie
chemické spracovanie a uprava, vyber vhodnej bielkoviny, dokonca aj invencné pouzitie
rd6znych nosicov, na ktoré sa najprv viaze viacSie mnozstvo antigénu — ponuka Siroky priestor
na experiment a architektiiru vyslednych konjugatov. Multivalentné neoglykokonjugaty moézu
byt pripravené v rdznych geometrickych formach. Napriklad glykopolyméry a
glykodendriméry maju celkom rozdielnu geometriu. Glykopolyméry mimikuja polysacharidy,
glykodendriméry sa podobaji globuldrnym neoglykoproteinom. Sacharidy pritomné na
Struktarach povrchu bunky (glykoproteiny, glykolipidy, proteoglykany, ...) reprezentuju
Siroku Skélu glyko-foriem. Tieto exponované Struktury sa ako prvé viazu na receptory —
protilatky a lektiny. V prirode st vSeobecne preferované nizko afinitné vézby medzi
sacharidmi a proteinmi. Vdaka viacndsobnému kontaktu — glykozidovému klastrovému
efektu — sa efektivita viazania zvySuje. Toto vSetko samozrejme prindsa aj rozsiahle zmeny v
biologickej — imunologickej aktivite navrhnutého konjugatu.

Po testovani konjugatov in vivo tak prinaSame vel'mi velké mnoZzstvo novych a
dolezitych poznatkov, hlavne je to vSak vztah Struktira — biologicka aktivita. Okrem toho Ze
takto vieme urcit a vybrat vhodny imunomodula¢ny epitop, vd’aka naSmu vyskumu sa
charakterizuje mnozstvo novych Struktar sacharidov, navrhuji sa nové metddy ich izolacie a
spracovania. Dalej, vd’aka testovaniu roznych nosi¢ov (prirodné, aj neprirodné) prispievame k
vyberu, navrhu aj charakterizacii novych biokompatibilnych polymérov. Nakoniec, vd’aka
testovaniu samotnych glykokonjugatov sa ziskavaju dolezité poznatky o ich pdsobeni na
imunitny systém: alergénnost’; T-bunkova zavislost’, Specificita a podobne.

Absolvované Studijné pobyty
2011, September. Institute of physiology, Siberian branch of Russian academy of medical

sciences, Prof. Korolenko, T. A. V ramci projektu: Macrophages as targets for
immunomodulating effect of beta-glucans in tumours and inflammation.
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