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Od hladovéjicich parazitickych ¢ervi k 1é¢bé tropické schistosomozy

Pfes 200 miliénu lidi v tropech a subtropech trpi schistosomézou, kterou zpusobuji parazitické
krevniCky (schistosoméza je spolu s maldrii nejvyznamnéjSim parazitdrnim onemocnénim a
globalnim zdravotnim problémem). Vé&dci z Ustavu organické chemie a biochemie AV CR a z
Kalifornské univerzity v San Francisku maji kli¢ k potlaceni Zivotaschopnosti krevnicky. Podafilo se
jim vyreSit 3D strukturu traviciho enzymu krevniCky a najit zpusob, jak tento enzym vypnout a
krevnicku vyhladovét.

Krevni€ky rodu Schistosoma jsou plvodcem zavazného parazitarniho onemocnéni schistosomézy
(dfive bilharzidzy), kterym je infikovano pfes 200 milion lidi v tropickych a subtropickych
oblastech. Pfedstavuji globalni zdravotni problém tykajici se 74 zemi. Tyto parazitické motolice
(velké nékolik milimetr(l) ziji v cévach hostitele a zivi se jeho krvi. K nakaze dochazi pfi kontaktu
kGize €lovéka s vodou kontaminovanou larvami krevni¢ek. V soucasnosti je dostupny pouze jediny
lék a vznik rezistence nuti védce hledat nové ucinné latky pro boj se schistosomézou.

Védci z Ustavu organické chemie a biochemie AV CR ve spolupraci se Sandlerovym
centrem na Kalifornské univerzité v San Francisku prostudovali enzym, ktery hraje kliCovou ulohu
v metabolismu krevni¢ky. Tento enzym oznaceny SmCB1 je nezbytny k tomu, aby krevni¢ka byla
schopna travit proteiny z krve hostitele. Metodou rentgenové krystalografie se védcum podafilo
vyfesit 3D strukturu SmCB1 (viz obrazek). Diky tomuto prostorovému modelu pak popsali zpusob,
jakym mohou syntetické inhibitory (malé inhibi¢ni molekuly) blokovat aktivitu SmCB1 a vyfadit
tento enzym z Cinnosti. Bylo zjisténo, Ze inhibitory narusuji funkci traviciho systému a jsou pro zivé
krevnicky toxické (paraziti ve zkumavce hynuli do tfi dn(l). ,Nase vysledky oteviraji cestu pro vyvoj
nového typu inhibiénich chemoterapeutik pro lécbu schistosomdézy”, fika Dr. Michael Mares,
vedouci vyzkumné laboratofe na UOCHB AV CR

Obrazek:

Vlevo: Par dospélych ¢ervll krevnicky stfevni (Schistosoma mansoni) (mensi je samicka).

Vpravo: 3D struktura enzymu SmCB1, pomoci kterého krevni¢ka travi proteiny z krve hostitele. Funkci enzymu blokuje synteticky
inhibitor (zvyraznény zelené), ktery je pro krevnicku toxicky. (Autofi obrazku: A. Jilkova a C. R. Caffrey.)
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