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Vyhledavani pribuznych enzymu
s modifikovanou funkci v biologickych

Jifi Hon, Loschmidtovy laboratore

Abstrakt. Hledani pfibuznych enzymu v biologickych data-
bazich patfi mezi obvyklé ¢innosti v oblasti proteinového in-
zenyrstvi a pro tento ucel existuje rada zavedenych nastroju.
Chceme-li vSak stavajicimi nastroji hledat pribuzné enzymy
s modifikovanou funkci — a zamyslime tim modifikaci pouze
ve smyslu rychlosti reakce, stability enzymu apod., nikoliv pfi-
mo typu enzymatické funkce — pak spoléhame na slabou hy-
potézu, Zze sekvencné podobné enzymy maji pravdepodobneé
stejny typ funkce. Dusledkem toho je bud pfilis velké mnoz-
stvi nezadoucich vysledku vyhledavani, nebo naopak jejich
nedostatecna ruznorodost. Proto ve spolupraci s Loschmidto-
vymi laboratoremi navrhuji rozsifit soucasné nastroje o nové
filtracni kroky omezuijici vysledky pouze na relevantni enzy-
my, jejichz zakladem je zohlednéni pozice a typu katalytickych
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Obrazek 1. Schéma funkce enzymu — substrat vstupuje do ak-
tivniho mista enzymu, vznika enzym-substrat komplex, pro-
biha reakce za pomoci katalytickych rezidui, produkty reakce
opousti aktivni misto.

rezidui hledaného enzymu a doplnéni anotaci. Implementaci
a aplikaci filtracnich kroku se mi podarilo dosahnout fradové-
ho snizeni poctu vysledku pfi zachovani jejich ruznorodosti a
diky tomu jsem usnadnil a zlevnil vybeér zajimavych sekvenci
v mnoziné nalezenych putativnich enzymu, které by mohly
mit vhodné vlastnosti pro proteinové inzenyrstvi a vyplatilo
by se investovat do jejich ovéreni v laboratori.
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Obrazek 2. Proteinové inzenyrstvi je veédecky obor zabyvajici
se vyvojem a vylepSovanim vlastnosti proteind.
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Obrazek 3. Abstraktni pohled na navrh vyhledavaciho algo-
ritmu — 1. hledani homolognich sekvenci, 2. filtrace, 3. in silico
screening nalezenych sekvenci.
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Obrazek 4. Podrobnéjsi schéma prubéhu algoritmu — podbarveni jednotlivych fazi odkazuje na abstraktni pohled z obrazku 3.



