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Ustav hematologie a krevni transfuze: Oddéleni proteomiky

Regulace metabolismu Zeleza, terapeuticky potencial peptidového hormonu hepcidinu
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Rada krevnich chorob je spojena s poruchami pfijmu, zpracovéni nebo ukladani zeleza v organismu.
Zelezo je nezbytnou soucasti mnoha bilkovin podilejicich se prakticky na viech aspektech lidského
metabolismu, jako soucast hemoglobinu Zelezo zabezpecuje prenos kysliku z vdechovaného vzduchu
do tkani. Zelezo, je-li v nadbytku, je viak také schopno produkovat volné radikaly, které jsou
spoustécim nebo rizikovym faktorem pro vznik mnoha chorob. Pochopeni mechanism( vstiebavani a
vyuZiti Zeleza v téle je tedy zcela zasadni pro vyvoj novych lékd a postupl naptiklad pro [écbu
nékterych anémii ¢i hemochromatdzy — dédicného pretizeni Zelezem.

Prijem, ukladani a recyklace Zeleza jsou v lidském téle fizeny neddvno objevenym peptidem
hepcidinem. Ten je jiz nékolik let centrem naseho zajmu. Neddvno jsme identifikovali jeho hlavni
sérové prenasece a v soucasné dobé se snazime na experimentalnim zvifecim modelu ovéfit, zda je
mozné podavanim syntetického hepcidinu zamezit pretizeni organismu Zelezem (naptiklad u jiz
zminéné hemochromatdzy) nebo zda je naopak mozné produkci ¢i aktivitu hepcidinu v organismu
tlumit, coz by mélo zdsadni vyznam pro IéCbu anemii.

Regulaci metabolismu Zeleza je nutné studovat na vice jejich Urovnich. V roce 2010 jsme obijevili a
popsali nového hrace v tomto komplexnim mechanismu — kindzu MRCK alfa, kterad primo ovliviiuje
vstup Zeleza do savcich bunék a je Zelezem sama regulovana. V soucasné dobé identifikujeme dalsi
spoluhrdce a cile kindzové aktivity proteinu MRCK alfa.

Vyzkum v této oblasti ve spolupraci s Ustavem patologické fyziologie 1.LF UK je aktualné podporen
grantem GACR (No 15-14200S) Uloha hepcidinu v regulaci kardidlniho a systémového metabolismu

Zeleza pfti srdecnim selhani.



