Pred 50 lety vznikla na Biofyzikalnim ustavu v Brné nova oblast védy:

ELEKTROCHEMIE NUKLEOVYCH KYSELIN

As pred 50 lety byla na Biofyzikalnim ustavu objevena schopnost DNA prijimat nebo 0
odevzdavat elektrony pfi jeji interakci s elektrodami a poskytovat analyticky
vyuzitelné elektrochemické signaly. Tento objev vedl ke vzniku nové oblasti védy —
elektrochemie nukleovych kyselin, ktera byla po 30 let doménou pomérné malého poctu

v této oblasti exponencialné nardsta; jen v r. 2008 bylo publikovano asi 700 praci (obr. ;Z | I“” ’
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800 Pocty publikaci o elektrochemii nukleovych
kyselin v jednotlivych letech od r. 1958

Publikace

laboratofi ve svété, produkujicich kolem 10 publikaci roéné. Od r. 1990 pocet publikaci
1a). Tento narust souvisi s tim, Ze elektrochemie je povazovana za vhodny nastroj pro 0 »
decentralizovanou analyzu DNA pro medicinu 21. stoleti (vice v ¢lancich?). i B < M 4

Elektrochemie DNA

Po objevu struktury DNA v r. 1953 védci intenzivné hledali nové metody vyzkumu
DNA, molekuly, ktera otevirala nové, zcela necekané perspektivy ve védé. V r.
1957 H. Berg, oznamil v Easopise Biochemische Zeitschrift, Ze DNA i RNA jsou
elektrochemicky neaktivni. Ve stejné dobé Emil Palecek (EP), védecky aspirant
Biofyzikélniho ustavu (BFU) CSAV v Brné (zaloZen v r. 1955) vé&dél, Ze Bergiv
vysledek byl podminén nestastnou volbou alkalického prostfedi pro analyzu
DNA. V r. 1958 E. PaleCek uvefejnil svoje prekvapujici vysledky v Casopise
Naturwissenschaften, které naznagily, ze DNA, RNA i jejich sloZky jsou schopny
pfijimat ¢i odevzdavat elektrony pfi interakci s elektrodou. Svoji praci
konzultoval s prof. J. Heyrovskym, ktery o ni projevil velky zajem a povzbudil
jeho usili. O dva roky pozdéji uverejnil EP dalsi Ctyfi prace zabyvajici se
elektrochemii DNA a jejich stavebnich kamenu. Jednu z nich publikoval v
casopise Nature (Obr. 1b), kde identifikoval elektrochemické signaly DNA a
jejich degradacénich produktl a ukazal, Zze elektrochemie reflektuje zmény ve
struktuie DNA.

Elektrochemie DNA a studena valka

Brzy nato dostal tfi pozvani k praci na tfech prednich univerzitach v USA (J.
Marmur, Harvard; L. Grossman, Brandeis; J. Fresco, Princeton University).
Samoziejmé mu vyjezd z CSR nebyl povolen. Teprve po navétévach Marmura a
Grossmana na BFU v r. 1961 a doporugeni prof. J. Heyrovského se zménil
postoj feditele ustavu. Koncem roku 1962 byl EP vyjezd do USA povolen. Tento
pribéh meél vSak pokracovani typické pro obdobi studené valky. PFistroj, na
kterém mél EP v USA pracovat (vyrabél se pouze v CSR), dosel do Bostonu a2
po 9 mésicich jako nepouzitelny, pravdépodobné v disledku dikladného
zkoumani specialnimi sluzbami na obou stranach Zelezné opony“. Namisto
elektrochemie DNA se EP podilel na objevu tymu prof. J. Marmura, ktery
prispél k vytvoreni zakladi molekularni biologie a je citovan v ucebnicich
(napf. J.D. Watson, Molekularni biologie genu, Academia, Praha 1982, s. 318).

Prvnich 30 let elektrochemie DNA
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Z tabulky I. plyne, Ze v prvnich 30-ti letech byla vétSina vyznamnych objevil v
oblasti elektrochemie nukleovych kyselin uéinéna védci BFU. Ptitom je tfeba
si uvédomit, ze védecka prace tehdy velmi trpéla nedostatkem deviz k zakoupeni
laboratornich prostfedkt potfebnych pro experimentalni praci, omezenym
pristupem k védecké literatufe a ob&asnymi politickymi provérkami, které postihly
po r. 1968 i EP. Pfi svém zaloZeni v dobé& studené valky byl BFU orientovan
predev§im na radiobiologii. V prubéhu let se jeho zaméreni silné zménilo a
vznikla v ném védecka Skola orientovana na fyzikalni, chemické a biologické
problémy struktury a interakci DNA a proteint, jejiz dllezitou soucasti je
elektrochemie nukleovych kyselin a bilkovin vychazejici ze zakladniho
vyzkumu, jehoz vysledky naznacuji velké moznosti praktického uplatnéni.

Interakce nizkomolekulaich latek s DNA ze sledovat pomoci polarografie
(P.J. Hilson, M J. Simons, Harrow, UK, and H. Berg, Jena)

DNA se denaturuje v izkém rozmezi potenciali negativné nabité rtutové elekirody
(E. Paletek, Bmo, a H. W. Niimberg, Jiilich)
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1976 byly v elekirochemii NK pouzivany pouze rtutové elekrody.

118 Pevné (uhlikové) elekirody byly poprvé pouzity pfi vyzkumu nukleovych kyselin (V.
Brabec a G. Dryhurst a dalsi).
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Tabulka I.

Z medii se ¢asto dozvidame o mediciné 21. stoleti, ktera bude “Sita na miru”, tj.
bude pfizplisobena genetické vybavé toho & onoho pacienta. Jiz dnes vime, Ze
zatimco vétSina pacientd nemocnych rakovinou ma prospéch z chemoterapie,
néktefi z nich jsou resistentni a nékterym dokoncetato terapie $kodi. Navrzeni
lécebnych postupd na zakladé znalosti rozdill v genomech pacientd zvysi
v budoucnu Uspésnost IéCby. K tomu je tfeba (a) dalSich poznatkl o vztazich
mezi rozdily v genomech (poradi nukleotidi v DNA) jednotlivcli a riznymi
nemocemi a (b) zlevnéni analyzy DNA. V soucasné dobé jsou pouzivany tzv.
hybridizaéni €ipy (DNA array) s optickou detekci, tato analyza je vSak dosti
nakladna a je omezena jen vyzkumné ustavy a velké nemocnice.

Elektrochemie umozni zlevnéni a decentralizaci analyzy DNA
Naproti tomu elektrochemicka analyza DNA by mohla byt
vyznamné levngjsi. Podstatou pristroju pro
elektrochemickou analyzu jsou jednoduché elektrické
obvody a elektrody (napf. zlaté, amalgamové ¢i uhlikové).
Tyto pfistroje jsou levné, vyZaduji malo elektrické energie
a lze je snadno miniaturizovat. Takovéto pfistroje se
mohou dostat i do mens$ich nemocnic ¢i do ordinaci Iékard.
Mohly by nalézt uplatnéni i v jinych oblastech praxe, napf. v
kriminalistice, potravinafstvi, detekci biologickych zbrani, NOA A
zkratka vSude, kde je vhodné provadét decentralizovanou u ,"’ @
analyzu DNA. Z toho ddvodu v poslednich 10 — 15 letech \/
kazdym rokem pribyva védeckych praci, zabyvajicich se

elektrochemii nukleovych kyselin. Zatimco v r. 1989 bylog ..o naure 188 (1960 656-657
publikovano jen asi 10 praci, v r. 2008 jich vyslo jiz asi
700 (obr 1a).

Obr 1b.

Elektrochemie biomakromolekul ma realné moznosti aplikaci

Prakticky vyznam aplikace elektrochemie DNA rozpoznala koncem devadesatych
let némecka firma z Erlangen, ktera po 4 léta velkoryse spolufinancovala
vyzkum v oddéleni EP. Je tfeba fict, Ze tomuto oddéleni se podafilo v poloviné
devadesatych let zachytit nastup vyzkumu a vyvoje elektrochemickych senzord DNA
a udrzet si své Spickové postaveni v oblasti elektrochemie DNA. Vyznamné k tomu
prispéla spoluprace s laboratofi J. Wanga“ v USA, ve které EP v letech 1995-2000
kazdoro€né nejméné 1 mésic pracoval a u€il tamni elektrochemiky jak zachazet s
DNA.

*J. Wang byl nedavno vyznamenan Americkou chemickou spole¢nosti jako
nejcitovangjsi elektrochemik a 3. nejcitovanéjsi chemik.

BFU patii k vedoucim pracovistim v elektrochemii biomakromolekul

| v pfitomné dob& patfi BFU k vedoucim pracovistim v elektrochemii
nukleovych kyselin a bilkovin na svété. Svéd¢i o tom napfiklad nedavna
publikace knihy na pozvani vydavatelstvi Elsevier? (Obr.2) i Zadost Springer Verlag o
napsani dal3i knihy?3, jejiz text by mél byt dokonéen v roce 2010. Podobné svédectvi
vydava i scientometrie u jména EP na WOS: 260 publikaci, 8195 citaci, index h
= 52. Tato Cisla snesou srovnani s Udaji prednich Ceskych védcl. Oddéleni
Biofyziky makromolekul (Obr.3a), které v roce 1967 zalozil EP, vede jiz patym
rokem jeho zak doc. M. Fojta, jehoz nadani a motivace je pfislibem pro dalSi
rozvoj dllezité védecké oblasti. Profesor Pale¢ek nadale intenzivné pracuje s malou
skupinou svych mladych spolupracovnik( (Obr. 3b). Zda se, Ze se jim podafil novy
objev v oblasti elektrochemie bilkovin, ktery by mohl nalézt uplatnéni v biomediciné

~*'~sti elektrochemie DNA.

=
Vyzkumna skupina EP zabyvajici se interakcemi
bilkovin

Ini chemie a molekulami
. Obr. 2 onkologie, zaloZené v r. 1967 E. Paleckem.
Elsevier 2005 789 stran Vedouci doc. Dr. M. Fojta, CSc. Obr. 3

55t po prvni védecké zpravé je elektrochemie nukleovych kyselin dualezitou
interdisciplinarni védeckou oblasti, ktera se bouflivé vyviji a ma velmi dobré
vyhlidky na praktické aplikace v dalSich letech. VétSina ctenafd asi zna
jednoducha zafizeni, nastroje na méfeni hladiny glukosy v krvi u pacientl, ktefi
maji cukrovku. Malo lidi vSak vi, Ze tato =zafizeni jsou zalozena na
elektrochemickém principu. Podobnym zplGsobem by mohly v budoucnu fungovat i
malé pfistroje pro analyzu DNA v ordinacich Iékar(. Prace, kterou EP zahdjil pred 50
lety jako student a cilevédomé v ni pokracoval pres Cetné prekazky az do dnesni
doby, pfinesla své ovoce. Ted je jiz véci mlad$ich védcu, aby tuto praci dale rozvijeli
jak v oblasti z&kladniho vyzkumu, tak i v jeho praktickych aplikacich.
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