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1. Uvod — vyznam chiralnich analyz

Tento piehled se zabyva historii a vyznamem chiral-
nich analyz, zejména aminokyselin, v biologickych mate-
ridlech, potravinach a Zivotnim prostiedi vcetné vesmiru
od 30. let 20. stoleti.

Prvni, komu se podafilo oddélit dva enantiomery
z racemické smesi, byl Louis Pasteur v roce 1848 (cit.").
V biologickych systémech je uz néjakou dobu znam jev
asymetrie. Rizné druhy mékkyst vytvareji zrcadlové od-
lisné tvary schranek. Dokonce i lidské télo s dvéma noha-
ma, rukama, uSima a ofima muze byt rozdéleno na dvé
casti — na dva neztotoznitelné zrcadlové obrazy. VétSina
zivotnich procesii, napfiklad enzymatické reakce a meta-
bolické procesy, je vysoce enatioselektivnich®’. Chiralita
je neoddélitelnou vlastnosti zékladnich stavebnich jedno-
tek Zivota, aminokyselin, sacharidi a jejich oligomeri
a polymert’. Po objevu schopnosti slabych interakci rozli-
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Sovat v parech enantiomert* byly otevieny daldi moznosti
studia kvantové fyziky a pozménény klasické chemické
pfedstavy. Diky slabym interakcim maji D- a L-amino-
kyseliny nepatrné odlisnou energii (v podstaté tedy nejsou
dokonalé zrcadlové obrazy — pravym enantiomerem L-amino-
kyseliny je D-aminokyselina tvofend z antihmoty). Byl navr-
zen zpusob vypoctu tohoto rozdilu energie pro mnoho dile-
zitych biomolekul. Tyto vypocty potvrdily, Ze L-amino-
kyseliny jsou stabilngjsi, nez D-aminokyseliny, coz muize
byt piiginou homochirality’.

Po zjiSténi tragickych dopadii rozdilnych ucinki
nékterych enantiomert 1é¢iv ((R)-thalidomid je sedati-
vum, (S)-thalidomid je teratogen) se enormn¢ rozsitil za-
jem o studium farmakodynamickych a farmakokinetickych
vlastnosti enantiomerli biologicky vyznamnych latek
(stereoisomery 1€kt v biologickych systémech se 1isi bio-
dostupnosti, metabolismem, vylu¢ovanim aj.)’. P¥i 16&bé
chorob se zpravidla piednostné pouzivaji Cisté enantiome-
ry®, nebot’ pii uziti racemické smési, v niz je pouze jeden
enantiomer aktivni, dochazi ke konzumaci poloviny neza-
douci hmoty.

Enantiomery se mohou od sebe lisit i organoleptickymi
vlastnostmi — chuti (L-fenylalanin chutna sladce, D-fenyl-
alanin hotce), t¢kavé latky vini ((R)-limonen ma pomeran-
govou, (S)-limonen citronovou vimi)’, ale i fyzikalnimi
vlastnostmi byla nalezena piekvapiva odliSnost
v rozpustnosti D- a L-tyrosinu a tim i riizna rychlost krysta-
lizace®.

Analyza chiralnich latek ma velky vyznam také
v potravindfstvi, protoze mnoho slozek potravy je chiral-
nich; nékteré jsou ptitomny jako Cisté enantiomery, jiné
jsou pritomny ve specifickém enantiomernim poméru.
Enantiomerni pomér nékterych latek, jako jsou napt. ami-
nokyseliny, mize byt ovlivnén pusobenim tepla, extrémni-
ho pH apod. (tj. podminek vhodnych pro racemizaci ami-
nokyselin), aktivitou mikroorganismti (napf. fermentaci)
anebo starnutim. ZvySené mnozstvi D-aminokyselin
v potravinach snizuje jejich biologickou hodnotu (orga-
nismus je nedokaze vyuzit jako L-aminokyseliny), je vhod-
nym parametrem k posouzeni kvality potravin, protoze
mize indikovat kvalitu technologického procesu, nezadou-
ci piimési, dlouhé skladovani apod™'®. Na zakladé analyz
enantiomerd aminokyselin Ize rozlisit i druhy kavy'’.

Specifické funkce D-aminokyselin se samoziejmé
netykaji pouze D-enantiomer( dvaceti esencialnich amino-
kyselin, ale i vSech ostatnich D-enantiomert aminokyselin
vyskytujicich se v zivych organismech (dosud bylo izolo-
vano nékolik set)'2. Nejlépe prozkoumany jsou zatim pra-
vé D-enantiomery esencialnich aminokyselin, ackoliv
ostatni D-aminokyseliny pravdépodobné budou neméné
vyznamné.
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2. Historie analyz aminokyselin

Zakladni tloha proteint (protos, fecky prvni) a jejich
stavebnich blokli aminokyselin v biologii vyvolala z4jem
o chemii aminokyselin a proteind. Aminokyseliny jsou
stanovovany v nejruznéjSich materidlech — od meteoriti
a lunarnich vzorkd, pfes nejriiznéjsi biologické tekutiny az
k nove syntetizovanym peptidiim a proteiniim.

Dlouho panovala piedstava, ze aminokyseliny se
v Zivych organismech vyskytuji jen ve svych L-formach. Zivé
systémy byly povaovany za homochiralni'?, D-amino-
kyseliny byly povazovany za v piirod¢ se nevyskytujici.
Aviak uz v piehledu z roku 1969 (cit.'*) John J. Corrigan
shrnuje prace zabyvajici se vyskytem D-aminokyselin
v zivych organismech (zralo¢i jatra — D-ornithin, létaci svaly
hmyzu — D-glutamova kyselina, hmyzi krev — D-serin) uz od
30. let 20. stoleti! Tyto vysledky vSak byly dosaZeny jesté
pred nastupem chromatografie a dalSich modernich sepa-
raCnich technik, je tedy nutno zvaZovat jejich zkresleni
vlivem racemizace.

Prvni D-aminokyselinou nalezenou ve zvifeci tkani
za méné zpochybnitelnych okolnosti byl D-alanin nalezeny
Auclairem a Pattonem v roce 1950 v hemolymfé hmyzu
Oncopelcus fasciatus (dvourozmérnd tenkovrstva chroma-
tografie kyseliny pyrohroznové ziskané z matrice plisobe-
nim oxidas D-aminokyselin)">. V 60. letech 19. stoleti byly
nalezeny D-aminokyseliny v peptidoglykanu bunéénych
stén mnoha bakterii'®. V krvi savcil byla D-aminokyselina
(D-alanin) nalezena poprvé v roce 1965 (cit.'”) (obdobnou
enzymatickou metodou jako v lit.'>). V poslednich $edesati
letech jsou aminokyseliny stanovovany hlavné chromato-
grafickymi metodami. Zabyvali se jimi i nositelé Nobelo-
vy ceny — J. P. Martin a R. L. M. Synge (1941, rozdé€lovaci
chromatografie N-acylaminokyselin). V roce 1952 popsali
nositelé Nobelovy ceny A. T. James a A. J. P. Martin za-
klady teorie plynové chromatografie, coz vedlo v dalSich
desetiletich k ohromnému rozvoji této metody véetné apli-
kaci v chiralni analyze aminokyselin'®. Intenzivni vyzkum
od konce 80. let dokladd rada pfehledii zaméfenych na
chiralni separace aminokyselin riznymi separa¢nimi tech-
nikami (GC, HPLC, TLC, kapilarni elektroforéza, enzy-
matické metody)' .

3. Vyznam chiralnich analyz aminokyselin

D-Aminokyseliny se vyskytuji ve vSech tfech hlav-
nich vétvich vyvoje Zivota (archea, bakterie, eukaryota).
Existuje stale vice dukazd, Ze D-aminokyseliny plni
v zivych organismech specifické role, které nedokazi po-
kryt L-aminokyseliny**.

3.1. D-Aminokyseliny v niz§ich orga-
nismech, potravinach, vodé¢, padée,
sedimentech a vzduchu

Cast&ji vyskyt D-aminokyselin v niz$ich organis-
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Tabulka I
D-Aminokyseliny v potravinach
D-Amino- Typ Matrice Lit.
kyseliny
Rizné volné  Zelatinovy hydrolyzat 29
sojova omacka, syry, kysa- 30
né zeli, kvasnice, med
mlééné vyrobky 31,32
ocet, neprazena kavova 32
zrna
matefi kaSicka 33
ovocné a zeleninové §tavy 29-31,
35,36
pivo, vino 29-32,37
protein sojové produkty 38
D-Alanin volnd  houba Lentinus edodes 37
(Shiitake)
Tabulka IT
Volné D-aminokyseliny v potravinach jako markery
Matrice Vyznam Lit.
Potraviny mikrobialni kontami- 33,35,36,39
nace
Potraviny a potravi- kvalita produktu 35,39,40
nové dopliky
MIéko krav mikrobialni kontami- 31,32,41
nace
Miéko krav mastitida 42
Kava Coffea ara- rozli§eni druhti kdvy 11

bica, C. robusta

mech je dan evoluéné mensi specifitou jejich enzymi
(multienzymatickych systémi)®. Vyznamna &ast peptidi
je syntetizovana neribosomalni cestou v cytoplazmé, za-
timco u vysSich organismi jsou peptidy a bilkoviny pte-
vézné ribosomalniho pivodu®.

D-Aminokyseliny jsou soucasti peptidoglykanu bu-
ndénych stén mnoha bakterii (D-Asp, D-Ala, D-Glu)'®?’
a mohou se z nich uvoliiovat do okoli*®. Diky tomu, a také
plsobenim bakteridlnich enzymi racemas (epimeras) zpi-
sobujicich pfeménu L-aminokyselin na D-aminokyseliny,
jsou volné D-aminokyseliny nalézany zejména ve fermento-
vanych potravinach'"*** (Tabulka I). Pfitomnost D-amino-
kyselin mize slouzit jako marker mikrobialniho znecisté-
ni*>*** nebo piidavku syntetickych racemickych amino-
kyselin do p¥irodnich produkti’>* (Tabulka II). D-Amino-
kyseliny bakterialniho ptivodu jsou pfitomny i v zaZivacim
traktu krav a v kravském mléce’'***'| kde jejich zvysené
mngistvi mize byt zpiisobeno mastitidou (zdnétem veme-
ne)*.
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D-Aminokyseliny mohou ovsem vznikat
v potravinich v kyselém prostfedi z L-aminokyselin plso-
benim glukosy, fruktosy nebo sacharosy®, tedy nejen pi-
sobenim enzymi mikroorganismd.

D-Serin a D-asparagova kyselina byly nalezeny
i vizolovanych mitochondriich krysich jater* (mito-
chondrie jsou evolu¢né bakterialniho ptivodu).

Aminokyseliny se dostavaji do piirodnich vod
z mnoha zdrojt® — z rostlinné a piidni organické hmoty,
bakterii, sinic, fas a vodnich rostlin, ze sedimentl
(pfevazné jejich L-formy), nebo jako odpadni produkty
nekterych technologii (uméld sladidla, potraviny, Cistici
prostiedky, syntetickd hnojiva aj.). Vysoky pomér D/L
u nékterych aminokyselin (lysin, kyselina asparagova
a glutamova) mize byt dilezitym ukazatelem antropogen-
niho zneCisténi vod. V moiské vodé byl studovan obsah
aminokyselin rozpusténych ve vodé a obsazenych v neroz-
pustnych ¢asticich. U vzorkli rozpusténych aminokyselin
bylo nalezeno nejvyssi relativni zastoupeni D-forem u ala-
ninu, kyseliny asparagové, serinu a glutaminu. V neroz-
pustnych casticich mély nejvyssi relativni zastoupeni
D-asparagova kyselina, D-arginin, D-alanin a D-glutamova
kyselina*®. Vyskyt D-asparagové kyseliny, D-alaninu
a D-glutamové kyseliny v moiské vodé je vysvétlitelny
tim, Ze tyto aminokyseliny jsou hlavnimi slozka-
mi peptidoglykanu bakterii*®. Z vysokého podilu D- vii&i
L-aminokyselindm bylo zjiSténo, Ze zna¢nd ¢ést rozpusté-
ného organického dusiku v moftich je bakterialniho pivo-
du*’ (Tabulka III).

Ze stupné prevazné Casové zavislé racemizace
L-aminokyselin proteint (1i$i se pro jednotlivé aminokyse-
liny) uchovanych ve zvapenatélych fosiliich 1ze urcit stafi
vzorku****! (Tabulka IIT). Rychlost racemizace je zavisla
nejen na case, ale i na teploté, a proto je nutné mit infor-
isomerni par pro stanoveni stafi geologickych vzorki je
L-isoleucin/D-alloisoleucin*®. Datovani znesnadiiuje ¢asta
pritomnost D-aminokyselin vzniklych ¢innosti mikroorga-
nismi*%. Byl studovan pomér volnych D/L aminokyselin
v ruznych hloubkach raSelinist z hlediska racemizace,
degradace rostlinami a mikroorganismy a fyzikalné-
chemickych podminek raselinists®.

Tabulka IIT
D-Aminokyseliny v Zivotnim prostiedi
Typ Matrice Vyznam Lit.
Volné voda antropogenni 45
zneCisténi
Peptido- mofiskd vyskyt mikrobial- 46,47
glykany voda nich biopolymeri
Volné raSeliniste 28
Protein prach ze 53
vzduchu
fosilie v datovani 46,48-52
sedimen-
tech
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Velmi zajimavé prace™ popisuje piitomnost D- i L-amino-
kyselin v proteinech mikroskopického prachu a aerosolu
v ovzdusi. Pfi provadéni stopové analyzy aminokyselin
mohou aminokyseliny pfitomné v ovzdusi laboratofe kon-
taminovat vzorky, priCemz kontaminace se zvySuje
s dobou expozice.

3.2.D-Aminokyseliny ve vyS§S§ich
organismech

D-Aminokyseliny byly nalezeny v raznych vyssich
organismech vazané v peptidech a v proteinech i ve formé
volnych aminokyselin (Tabulka IV).

V 70. letech 20. stoleti se objevily v literatufe do-
mnénky, Zze pomér D/L-asparagové kyseliny v proteinech
lze uvzit k odhadu véku délezijicich teplokrevnych Zivoci-
chii (v archeologii, geochemii, soudnim Iékafstvi apod.).
Obsah D-asparagové kyseliny v metabolicky stabilnich
proteinech (v zubni skloviné a dentinu) se zvySuje béhem
lidského Zivota ro¢né o 0,1 % (cit.’*) jako vysledek in
situ racemizace. V roce 1983 byla potvrzena kumulace
D-asparagové kyseliny v bilé mozkové hmot¢ u lidi vlivem
piibyvajiciho véku®. Racemizace L-aminokyselin protei-
ni oéni Cocky mize byt jednou z ptic¢in vzniku Sedého
zékalu®® (rozbiti krystalické terciarni struktury proteint
vede ke zménam fyziologickych charakteristik oc¢nich
cocek).

D-Aminokyseliny v peptidech byly nalezeny u obrat-
loved 1 bezobratlych. Prvni peptid obsahujici D-amino-
kyselinu nalezeny u obratlovet je dermorfin izolovany
z kiize zaby (Phyllomedusa sauvagei z Latinské Ameriky,
1981)°7. Jde o opioidni peptid se sekvenci Tyr-D-Ala-Phe-
Gly-Tyr-Pro-Ser-NH,. Jeho analgetickd aktivita je asi
1000x vy3§i nez u morfinu®®. Pfi néhradé L-Ala za D-Ala
peptid tuto aktivitu ztraci. Pozdé&ji byly izolovéany ze stejné
matrice dal$i dva heptapeptidy obsahujici D-Ala (deltorfin
I a deltorfin II) s obdobnymi uginky’. U bezobratlych byly
nalezeny dva peptidy v gangliich afrického hlemyzdé
Achatina fulica — achatin (Gly-D-Phe-Ala-Asp)® ovliviiu-
jici funkci srdeéniho svalu a fullicin (Phe-D-Asn-Glu-Phe-
Val-NH,)*' stimulujici kontrakce svalu odtahovade penisu.
Delsi peptid slozeny z48 aminokyselin obsahujici
v poloze 46 D-Ser, nalezeny v jedu pavouka Agelenopsis
aperta (w-agatoxin)®?, funguje jako blokator kalciového
kanélu. Peptid O-defensin slozeny vylu¢né z D-amino-
kyselin ma schopnost chranit lidské buriky ptfed virem
HIV-1 (cit.®*). Defensiny jsou malé peptidy s antimikrobi-
alnimi a antibakteridlnimi G¢inky. V télech savctu byly
nalezeny tii subtypy — a, B, 0 (cit.”).

Volné D-aminokyseliny byly stanovovany ve vyssich
rostlinach, informace jsou shrnuty v né¢kolika pfehlednych
&lancich®® a knize®. Bylo potvrzeno, Ze D-aminokyseliny
se vyskytuji v nahosemennych rostlinach, stejné¢ jako
v hlavnich ¢eledich krytosemennych jedno- i dvoudéloz-
nych rostlin'’. Volné D-aminokyseliny se v rostlinach
vyskytuji v mnozstvi 0,2—8 % relativné k odpovidajicim
L-aminokyselindm (D-asparagové kyselina, D-asparagin,
D-glutamova kyselina, D-glutamin, D-serin a D-alanin se
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Tabulka IV
D-Aminokyseliny ve vySSich organismech
D-Aminokyseliny Typ Matrice Duivod studia Lit.
Asparagova kyselina protein  lidské zuby, bild mozkova starnuti 54,55
hmota
Lysin, glutamové kyselina ocni ¢ocka potkanti Sedy zékal 56
Alanin peptid  klze zabky analgeticka (opioidni) aktivita 57-59
Phyllomedusa sauvagei aktivita
Fenylalanin, asparagin hlemyzd’ Achatina fulica neuropeptid 60,61
Serin pavouk blokator kalciového kanalu 62
Agelenopsis aperta
Asparagova kyselina volna savci neurotransmiter, vyvoj 67,68
N-Methyl-D-asparagova kyse- Skeble Scapharca broughto- neuroexcitans 69,70
lina nii,S. subcrenata
Asparagova kyselina, N- sumka Ciona intestinalis vliv na sekreci testosteronu a 71
methyl-D-asparagova kyselina progesteronu
Asparagova kyselina, serin lidsky mozek VyVoj 73
Asparagova kyselina mékkysi, korysi, plasténci, VyVoj 72,714,717
ryby, obojZzivelnici, ptaci, hlo-
davci
Asparagova kyselina endokrinni Zlazy potkanti vliv na sekreci testosteronu, oxy- 78-80,82
tocinu, prolaktinu, melatoninu
Asparagové kyselina, N- nervovy systém a endokrinni vliv na produkci hormont 81
methyl-D-asparagova kyselina zlazy potkant
Asparagova kyselina lidské cerebrospinalni tekutina ~ degradace mozkovych proteini 99
Glutamova kyselina hmyz, korysi, ryby, ptaci VyVoj 74
Serin, alanin hmyz Vyvoj 14,24,84
Serin lidsky ptedni mozek neuromodulator 83
Alanin krev hmyzu - 15
Alanin hlodavci disledek ¢innosti endogenni 17,94
mikroflory, vyvoj
Alanin moft$ti korysi osmoticky regulator 93
Alanin lidska moc¢ ¢innost intestinalnich bakteriii 95

vyskytuji ve vétSiné rostlin, D-prolin, D-valin, D-leucin
a D-lysin jen v nékterych). D-Aminokyseliny v rostlindch
vznikaji plisobenim racemas z L-aminokyselin, ptisobenim
aminotransferas  vedoucim  k pfesunu  aminoskupin
z riznych D-aminokyselin na pyruvat nebo 2-ketoglutarat
za vzniku D-alaninu a D-glutaminu, a déle enzymatickou
de novo syntézou, kdy kromé volnych D-aminokyselin
vznikaji 1 jejich konjugaty (D-Ala-Gly, D-Ala-D-Ala aj.).
Existuji i dals$i mozné cesty vzniku D-aminokyselin
vrostlindich — uvolovani zkonjugatl, neenzymaticky
vznik z L-aminokyselin a reaktivnich karbonylovych slou-
¢enin, vznik z exogennich zdrojii (ze symbiotickych bakte-
rii nebo mykorrhiznich hub)®.

Uz v roce 1976 Davies a Johnston uvazovali, Ze volna
D-asparagova kyselina mize fungovat jako pfirozeny neu-
rotransmiter u save®’. Po piekvapujicim nalezeni zvyse-
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ného mnozstvi volné D-asparagové kyseliny v mozku
a dalSich tkanich hlodavci a v lidské krvi u mladsich je-
dinca® je stale Zastdji studovan pivod, metabolismus
auloha D-aminokyselin vtélech Zivych organismi. Ve
tkanich skebli Scapharca broughtonii a S. subcrenata byla
nalezena kyselina N-methyl-D-asparagova®, znamd jiz
diive jako neuroexcitaéni latka”. Kyseliny D-asparagova
a N-methylasparagova, nalezené v nervovém komplexu a
gonadach motského zivocicha sumky Ciona intestinalis,
ovlivituji vyluovani testosteronu a progesteronu’’. Kyseli-
na D-asparagova se ziejm¢ UCastni morfologického
a funké&niho vyvoje organti savet®’?7*. Obsah kyseliny
D-asparagové je vySsi v rannych stadiich ploda krys a ku-
fat (v mozku a sitnici), pozdé&ji se snizuje’’. Kyselina
D-asparagova a kyselina D-glutamova byly nalezeny
v riznych tkanich niz§ich obratlovcil (ptaci, obojzivelnici,
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ryby)™, kde se zfejmé podileji na vyvoji organii a hormo-
nalni regulaci v endokrinnich Zzlazach podobné jako u sav-
cu. V kure ptedni Casti lidského mozku bylo ve ¢trnactém
tydnu téhotenstvi 60 % z celkového mnozstvi asparagové
kyseliny v D-formé, ale jeji mnozstvi rychle klesalo na
stopovd mnozstvi po narozeni’”. Oviem v mozkovych
sisSinkach se obsah D-asparagové kyseliny po narozeni
zvysuje’, jeji mnozstvi v mozku je vyssi v noci nez ve dne
(podobng jako u melatoninu’®) a snizuje se s vékem’’. By-
lo zjisténo, Ze volna D-asparagova kyselina u savci ovliv-
fiuje sekreci hormont testosteronu’®, oxytocinu’®, prolakti-
nu®’, luteinizaéniho a ristového hormonu® a melatoninu®.
ProtoZe se jeji obsah v riiznych tkanich, jako jsou varlata,
sitnice, SiSinka mozkova a nadledvinky zvySuje béhem
morfologického a funkéniho dozravani, je zvazovan vliv
této aminokyseliny na ontogenezi a diferenciaci®.

Volny D-serin byl nalezen ve hmyzu'****, vyskytuje
se hlavné v pfednim mozku v prib¢hu celého Zivota sav-
ct”, funguje jako neuromodulator a u¢astni se mnoha
fyziologickych a patofyziologickych procest, jako je uce-
ni, vnimani bolesti, schizofrenie, epilepsie®>. D-Serin je
proto pfedmétem zajmu jako mozny €k proti schizofre-
nii*>. Bylo prokazano, e D-serin vznika v mozcich krys
pFimo racemizaci L-serinu™.

D-Aminokyseliny tkdni savcll vznikaji biosyntézou
(D-serin®’, D-asparagové kyselina®”*’, p-alanin®") nebo se
do nich dostavaji z potravy (D-alanin’, D-prolin®', D-leu-
cin’') a bakterii zaZivaciho traktu (D-alanin)’.

D-Alanin byl prvni aminokyselinou nalezenou ve
zviteci tkani (hemolymfa hmyzu Oncopelcus fasciatus)"
ataké prvni D-aminokyselinou nalezenou v krvi savcid
(1965) v disledku &innosti endogenni mikroflory'”. Volny
D-alanin funguje jako osmoticky reguldtor u moiskych
bezobratlych korysa”. Byla sledovana jeho distribuce
v centrdlni nervové soustavé a dalSich tkanich potkani.
Z 22 zkoumanych tkani byl pozorovan nejvyssi obsah
D-alaninu v pfedni hypofyze, druhy nejvyssi v pankreatu.
Obsah D-alaninu v podvésku mozkovém byl nejvyssi ve
veéku 6 tydnt, a pak se s vékem velmi rychle snizoval
ajeho mnozstvi bylo signifikantné vyssi ve dne nez
v noci™.

V poslednich letech je intenzivné studovana dia-
gnostickd hodnota D-aminokyselin. Zménami v zas-
toupeni D-aminokyselin (volnych i vazanych v proteinech)
je mozno diagnostikovat n€které nemoci. V moci pacient
s onemocnénim syndromu kratkého stieva bylo nalezeno
zvySené mnozstvi D-alaninu, ziejm¢ intestinalniho ptvo-
du”. D-Lysin byl zji§tén u pacientd s myelomem (rako-
vinou krve) a podstupujicich dialyzu®®. Mnozstvi D-alaninu
volného i vazaného v proteinech a volného D-serinu
v mozcich a cerebrospinélni tekuting se 1i$i u zdravych lidi
a pacientd s Alzheimerovou chorobou’”™. D-Amino-
kyseliny v cerebrospinalni tekutiné mohou vznikat degra-
daci mozkovych bilkovin®®. Daldi vyzkum vztahu mezi
obsahem D-aminokyselin a Alzheimerovou chorobou mu-
7e vést k pokrokiim pii léceni této devastujici choroby®’.
Zmény v obsahu D-aminokyselin v tkanich nastavaji pfi
onemocnénich ledvin® """, Obsah D-aminokyselin v plaz-
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me starych lidi je signifikantné vyssi nez u mladsich li-
di****!1%* a pozitivné koreluje s markery ledvinovych one-

mocnéni, jako je napf. kreatinin'®™'%%, a dalgimi markery,

jako napf. mikroglobulin'®*.

Problematice D-aminokyselin v Zivych organismech
je vénovana fada prehlednych ¢lankd. Analytickou chemii
a biochemii D-aminokyselin v tkanich a télnich tekutinach
savcl se zabyva piehled'”, vyskyt a vyznam D-amino-
kyselin ve vy$sich organismech shrnuje prace'™.
D-Aminokyseliny byly nalezeny ve vSech hlavnich rodech

saved'”.
3.3. D-Aminokyseliny ve vesmiru

Stanoveni chiralniho zastoupeni aminokyselin ve
vzorcich z vesmiru je velmi dilezité pro poznani vyvoje
zivota. Kli¢ovym problémem pivodu Zivota je vznik ho-
mochirality (tj. pfevahy jednoho ze dvou moznych enanti-
omert chiralnich molekul) pozemskych organismii. Byly
navrzeny dvé teorie — bioticka (evoluce vybrala z pivodné
racemickych smési organickych latek stabilngjsi konfigu-
raci) a abioticka (asymetrie pfedchazela vzniku zZivota).

Shrnuti mnoha praci snazicich se podpofit biotickou
teorii, spolu s vysledky geosimulac¢nich experimentt (ze
tfi aminokyselin alaninu, asparagové kyseliny a glycinu
vzniklo 34 di-, tri- a tetrapeptidi, z toho 70 % vykazovalo
diastereoisomerni ptebytek mezi 4,2-56,6 %), lze nalézt
v praci'®. Prebiotickou chemii a zkouméanim moznych cest
k homochiralité se zabyva fada védeckych tymu, nékteré
podporuji teorii biotickou™'*™'%_ jiné ji vyvraceji''".

Abioticka teorie uvazuje o vneseni chirdlnich latek na
Zemi z kosmu (extraterestrialni)''!. K podpofe této teorie
pomohlo i zkoumdani enantiomernich pomérti v meteo-
ritickych vzorcich!'*™'%. Byly nalezeny piebytky L-enan-
tiomerd aminokyselin, které se v biosféfe vyskytuji jen
velmi omezené nebo viibec ne. Protoze zkoumany meteorit
(pojmenovany Murchison) vznikl pted 4,5 miliardami let,
vysledky nasvédCuji asymetrickému vlivu na chemicky
vyvoj pted vznikem zivota. Dosud v ném bylo identifiko-
vano pres 70 aminokyselin, véetné osmi biogennich. Ev-
ropskd kosmicka agentura (ESA) planuje pro podporu
extraterestrialni teorie vzniku homochirality analyzy mate-
rialu komet in situ — projekt COSAC (cometary sampling
and composition). Byl popsan zpusob, jakym bude sledo-
vano chirdlni sloZzeni aminokyselin na kometé 46P/
Wirtanen v roce 2012 (cit.!'>''%) | prace'' zaroven shrnuje,
jak byla dosud vyuzivana technika GC a GC/MS pii vy-
zkumu vesmiru. Pro méfeni pfimo v jadru komet musely
byt vyvinuty a specidlné testovany kolony rtizného typu
véetné kolon s chirdlnimi staciondrnimi fazemi Chirasil-
Dex a Chirasil-L-Val (enantiomery derivatli aminokyselin
jsou separovany po jednostupnové derivatizaci dimethyl-
formamid-dimethylacetalem) odolévajici vibracim, kos-
mickému zafeni, vakuu a velkym rozdilim teplot'"’. Stejné
tak jsou vyvijeny vhodné analytické metody pro stanoveni
chirélnich aminokyselin pfi vyzkumu Marsu in situ.

V piehledu'"® je diskutovano nékolik hypotéz tykaji-
cich se homochirality a jejiho spojeni s procesy v sub-
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atomarnim méfitku ve vztahu k procesim pomahajicim
definovat strukturu vesmiru.

4. Zavér

Distribuce, mnozstvi a tloha D-aminokyselin v zivych
organismech i mimo n¢ je velmi zajimavé oblast zkouma-
ni, velmi dynamicky se rozvijejici. Volné D-aminokyseliny
jsou zfejmé jednim z faktord fidicich tvorbu a diferenciaci
bunék nebo tkani. D-Aminokyseliny v tkanich a biologic-
kych tekutinach mohou byt vyuzity jako marker starnuti
organismil nebo mohou mit diagnostickou hodnotu. Stano-
vovani chiralniho zastoupeni aminokyselin ve vzorcich
z vesmiru mize pomoci pifi odhalovani ptivodu Zivota na
Zemi.

Seznam zkratek

Ko6dy aminokyselin v peptidech a proteinech:

Asp asparagova kyselina
Asn asparagin

Glu glutamova kyselina
Gly glycin

Phe phenylalanin

Pro prolin

Ser serin

Tyr tyrosin

Val valin
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