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SOUHRN

Odprahujici protein 2 (UCP2, uncoupling protein 2) objeveny v roce 1997 je homologem rozprahujiciho proteinu 1
(UCP1), ktery byl objeven v mitochondriich hnédé tukové tkané novorozenych savcu a dospélych hibernantl jako soucast
mechanismu netfesové termogeneze. Zatimco UCP1 byl prokazan pouze v hnédé tukové tkani, UCP2 je exprimovan
v kosternim svalu, bilé tukové tkani, plicich a v dalSich bunéénych populacich. Odprahujici proteiny funguiji jako iontové
kanaly. Jejich otevieni snizuje mitochondrialni membranovy potencial, tim se snizuje Ucinnost energetické premény
— snizuje se tvorba ATP a zvySuje se uvolnéni energie ve formé tepla. UCP proteiny tim, Ze odprahuji procesy oxidace od
tvorby ATP, zvysSuji oxidaci substratl, snizuji podil redukovanych komponent respiracniho fetézce a tim redukuji produkci
reaktivnich kyslikovych radikald mitochondriemi. V tomto €lanku jsou popsany mozné funkce UCP2.

Klicova slova: uncoupling protein, struktura uncoupling proteinu 2, funkce uncoupling proteinu 2, oxida¢ni stres, diabetes
mellitus.

SUMMARY

Bolehovska R., Cervinkova Z., Pospisilova M., Lotkova H., Pliskova L., Pali¢ka V.: Uncoupling protein 2
Uncoupling protein 2 (UCP2), discovered in 1997, is the first homologue of uncoupling protein 1 (UCP1) that was disco-
vered in mitochondria of brown adipose tissue of newborn mammals and adult hibernators as the part of mechanism in
non-shivering thermogenesis. While UCP1 was presented only in brown adipose tissue, UCP2 is expressed in skeletal
muscle, white adipose tissue, lungs and in other cell populations. Uncoupling proteins work as ion channels. Opening of
these channels decrease the mitochondrial membrane potential thereby the efficiency of energy conversion is decreased
— it is decreased production of ATP and is increased dissipation of energy in the form of heat. Uncoupling proteins
uncouple the process of oxidation from the ATP formation, increase the substrate oxidation and decrease the part of
reduced components of respiratory chain thereby reducing the production of reactive oxygen species in mitochondria.
In this review possible functions of UCP2 are also described.
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Uvod

Jednim z nejvyznamnéjsich procesu probihajicich
v mitochondriich vSech eukaryotickych bunék je tvor-
ba adenosintrifosfatu (ATP), ktery je hlavnim energe-
tickym donorem endergonickych procest v burikach.
Tvorba ATP vyzaduje tésné sprazeni dvou procest
probihajicich ve vnitfni mitochondrialni membrané
— oxidace substratli respiraénim retézcem a fosfo-
rylace ADP na ATP s vyuzitim energie membrano-
vého potencialu vytvofeného dychacim fetézcem, tj.
elektronovym transportnim systémem. Ten se sklada
ze 4 komplext — komplex | (NADH-dehydrogenaza),
komplex Il (sukcinatdehydrogenaza), komplex Il
(ubichinon-cytochrom c-oxidoreduktaza), komplex
IV (cytochromoxidaza). Oxidace zivin (sacharidd,
lipidli, proteinll) vede az k tvorbé redukovanych
kofaktord (NADH a FADH,). Ty nasledné pfedavaiji
elektrony komplexdm | a I, odkud jsou pfedavany na
kyslik dalsimi komplexy (Il a IV). Protony uvolnéné
oxidaci vodiku jsou transportovany komplexy I, Il
a |V pfes vnitini mitochondrialni membranu ven, a
vytvari tak membranovy elektrochemicky potencial.
Nasledné je energie protonového gradientu vnitfni
mitochondrialni membrany vyuzita komplexem
V k syntéze ATP z ADP a P, a protony jsou trans-

portovany zpét do matrix. Transport kazdych dvou
elektronl tedy vede k vytvofeni takového protono-
vého gradientu, ktery postaluje k syntéze jedné
molekuly ATP [4].

Cast energie elektrochemického gradientu
v8ak nemusi byt spfazena s oxidativni fosforylaci,
tj. s tvorbou ATP. Protony pfenesené komplexy
dychaciho fetézce ven z mitochondrie jsou v tom-
to pfipadé transportovany zpét do matrix pory ve
vnitfni mitochondrialni membrané. Protony tim
obchazeji drahu ATP syntézy a energie nevyuzita
pro tvorbu ATP se nevratné uvolfiuje ve formeé tepla.
Tento proces muze predstavovat az 20 % bazalniho
metabolismu a ma svoji fyziologickou roli. Tento
mechanismus patfi mezi vyznamné mechanismy
tepelné homeostazy.

Odprfazeni respirace od fosforylace mize byt
zpusobeno toxickymi lipofilnimi ionofory (dinitrofe-
nol, FCCP, CICCP), nékterymi endogennimi faktory
(vapenaté ionty, mastné kyseliny, thyroidni hormony)
nebo rdznymi mitochondrialnimi pfenasec¢ovymi
proteiny, jako napf. adeninnukleotidtranslokaza a
zejména uncoupling proteiny (UCPs, odprahujici
proteiny), které tak mohou regulovat membranovy
potencial [4, 17, 18] a tim i podil energie uvolfovany
ve formé tepla (obr. 1).
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Fig. 1. Energy metabolism in mitochondria (modified by [13])

V roce 1997 byly kratce po sobé objeveny dalsi pro-
teiny s vysokou sekvenéni homologii k UCP1, a proto
byly nazvany uncoupling protein 2 (59% homologie
s UCP1 ulidi a 57% u potkanu) a uncoupling protein 3
(57% homologie u lidi a 54% u potkan(l) [19].V nasle-
dujicich letech byly objeveny dal§i uncoupling proteiny
(UCP4 a UCP5), které vSak maji pouze 30% homologii
s UCP1. Funkce jednotlivych UCP v organismu zavisi
na typu tkané, ve které jsou exprimovany [15].

UCP1 se za normalnich podminek vyskytuje pouze
v hnédé tukoveé tkani, kde hraje dulezitou roli v netfesové
termogenezi. UCP2 je pfitomny v fadé tkani (v kosternim
svalu, bilé tukové tkani, plicich a v dalSich bunéénych
populacich), UCPS3 je exprimovan hlavné v kosternim
svalstvu, UCP4 a UCP5 se vyskytuji zejména v cen-
tralnim nervovém systému, respektive v mozku [17].

Uncoupling protein 2

Jedna se o0 33 kDa protein o velikosti 308 aminoky-
selin, ktery stejné jako ostatni uncoupling proteiny ma
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Fig. 2. Structure of uncoupling proteins [10]
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trojitou strukturu, respektive tfi opakujici se domény.
Kazda doména se sklada ze dvou transmembranovych
a-helixd, které prochazeji vnitfni mitochondrialni mem-
branou. Jednotlivé dva helixy jsou na matrixové strané
mitochondrialni membrany spojeny dlouhou hydrofilni
smyckou. Pfedpoklada se, ze funkéni UCP je dimer
slozeny ze dvou identickych podjednotek, kde svazky
helix( vytvareji hydrofilni kanal ve stfedu UCP a vstup
je ovladan pomoci smycek [10] — obrazek 2.

Kazdy z transmembranovych helix(l je kdédovan
jednim exonem. Pfesto v genu pro UCP2 byly na
5"-koncich nalezeny dva exony, které vSak nejsou
translatovany a jejich funkce neni znama. Iniciacni
kodén pro translaci se tedy nachazi az na tfetim exonu
[19]. Gen pro UCP2 je lokalizovan na lidském chromo-
zomu 11 v oblasti 11g13, na mySim chromozomu 7 a na
potkanim chromozomu 1 [5]. Sekvenéni identita mezi
UCP2 a UCPS3 je 72 %, nebot geny pro oba proteiny
spolu tésné sousedi [20].

UCP2 je exprimovan ve vSech tkanich, i kdyz
v jednotlivych organech nerovnomérng, ¢asto pouze
v urcitych typech bunék ¢i bunéénych linii, popf. za
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urcitych podminek. Intenzita jeho exprese je vyrazné
regulovana. Typickym pfikladem je jaterni tkan, nebot
UCP2 neni exprimovan v intaktnich hepatocytech
dospélych jedinc(, ale hojné se vyskytuje v hepato-
cytech fetalnich jater, ale také v maligné transformo-
vanych hepatocytech. Pfestoze se UCP2 ve zralych
hepatocytech za normalnich podminek nevyskytuje,
ve zralych jatrech jeho pfitomnost prokazana byla, a
to hlavné diky jeho intenzivni expresi v Kupfferovych
bunkach a ostatnich burikach mononuklearniho-fago-
cytarniho systému [6].

Velky vyskyt UCP2 je popisovan v organech a
tkanich jako jsou slezina, thymus a kostni dfen, jehoz
pfi¢inou mize byt pravé vysoky pocet makrofagu
[12, 16]. Exprese UCP2 byla zjisténa i v hnédé a bilé
tukové tkani [1, 14], v srdci a kosterni svaloving, také
v zaludku, ve stfevé, pankreatu [5] a ve tkanich imu-
nitniho systému [23].

Prestoze je v nékterych tkanich (srde¢ni tkan, kos-
terni svalstvo, hnéda tukova tkar) UCP2 mRNA dobrie
exprimovana a snadno zjistitelnd, UCP2 protein neni
patrné detekovatelny. To znamena, Ze exprese UCP2
MRNA nemusi vést k proporcionalni syntéze UCP2
proteinu [4].

Mozné funkce UCP2

Zda se, ze uncoupling proteiny jsou zapojeny do
mnoha fyziologickych a patologickych proces(: adap-
tivni termogeneze, regulace oxidace mastnych kyselin,
podil na zanétu, prevence tvorby reaktivnich kysli-
kovych radikald, regula¢ni funkce u diabetu 2. typu,
regulace télesné hmotnosti, prevence aterosklerézy
a starnuti, navic se diskutuje o potencialné ochranné
roli UCP2 v rozvoji rakoviny [17] — obrazek 3.
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Adaptivni netfesova termogeneze

Po objeveni UCP2 se predpokladalo, Ze jeho funkce
bude velmi podobna UCP1, j. tvorba a regulace tepla.
V prubéhu let se ale vétSina autor pfiklani k nazoru,
ze UCP2 ma na regulaci télesné teploty maly, nebo
dokonce zadny podil. Jednim z dlikazli je skute¢nost,
ze UCP2 byl nalezen v tkanich ryb a rostlin, u kterych
se adaptivni termogeneze nevyskytuje [2]. Navic mysSi
s knockoutem UCP1 genu (UCP1 -/-) jsou velmi citlivé
na chlad, pfestoze je u nich zvySena exprese UCP2.
Oproti tomu UCP2 -/- mySi nejsou citlivé na chlad [21].
Vysvétlenim, pro¢ se UCP2 nepodili na netfesové
termogenezi, mlze byt skute¢nost, ze i pfes zvySenou
expresi je koncentrace UCP2 proteinu nizka (1000krat
mensi nez UCP1 proteinu) [4].

Nicméné existuje moznost, Ze se podileji na tvorbé
bazalniho tepla. Genetické studie u lidi ukazuji, ze
mikrosatelitni markery (zejména D11S916) vytvarejici
5 cM region v sousedstvi 11q13, tj. v oblasti obklopujici
UCP2 gen, jsou geneticky silné spojeny s urovni kli-
dového metabolismu [3]. Také polymorfismy v kodujici
oblasti UCP2 genu (substituce Ala55Val na 4. exonu
a 45 bp velka inserce/delece na exonu 8 UCP2 genu)
jsou spojeny s Urovni energetického vydeje béhem
spanku [24]. Tyto udaje mohou souviset s faktem, ze
bazalni protonovy unik pfes vnitfni mitochondrialni
membranu je ve vétSiné tkani asociovan s klidovou
metabolickou urovni [20].

Regulace oxidace mastnych kyselin

UCP2 a UCPS3 jsou exprimovany v nékolika typech
bunék (adipocyty, kosterni svalstvo a makrofagy),
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Fig. 3. Proposed physiological role of uncoupling proteins [17]
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které se podileji pfedevsim na metabolismu mastnych
kyselin. Rada publikaci popisuje signifikantni zmény
exprese UCP2 a UCP3 v situacich jako napf. hladoveéni,
vysokotukova dieta, kratko- nebo dlouhodobé cviceni,
kdy dochazi ke zméné hladiny volnych mastnych
kyselin v krvi nebo intenzity oxidace mastnych kyselin.
Predpoklada se, ze funkci téchto UCP je export aniontt
mastnych kyselin z mitochondrialni matrix do cytosolu
v pfipadé velkého nadbytku mastnych kyselin uvnitf
mitochondrii. Dlvodem je, Ze zvySena koncentrace
neesterifikovanych mastnych kyselin mdze v mito-
chondriich plsobit toxicky. Na tomto transportu se
podili zejména UCP3 ve spolupraci s mitochondrialni
thioesterazou 1 [4, 20]. Retézce polynenasycenych
mastnych kyselin membranovych fosfolipidd jsou vel-
mi senzitivni k oxidaci, kdy mohou vytvaret agresivni
oxidanty jako 4-hydroxynonenal. UCP2 a UCP3 pro-
teiny mohou transportovat anionty peroxiddl mastnych
kyselin ven z mitochondrialni matrix nasledné po jejich
uvolnéni z fosfolipidd pomoci fosfolipaz jako ochranny
mechanismus proti poSkozeni mitochondrialnich pro-
tein a DNA [2, 4].

Regulace produkce ROS

Nadprodukce ROS v mitochondriich ¢asto vede
k peroxidaci membranovych fosfolipidd a produkci
reaktivnich aldehydd. Cely tento proces vede k oxi-
dacnimu stresu a mitochondriélni dysfunkci, a tak se
podili na patogenezi fady onemocnéni, bunééném
starnuti a apoptdze [17].V mitochondriich jsou asi 1 az
2 % kysliku konvertovano prostrednictvim komplexu | a
[l na superoxidovy anion, ktery nasledné umozni vznik
dalSich ROS [9]. Jiz nepatrné zvySena permeabilita pro
protony (snizeni protonového elektrochemického gradi-
entu) pfes vnitfni mitochondrialni membranu stimuluje
respiraci, tj. zvySuje transportni rychlost elektrond, a
vede ke snizeni tvorby ROS. UCP2 je proto v literatufe
popisovan jako ucinny modulator mitochondrialni tvor-
by ROS, nebot stimuluje spotfebu kysliku a zkracuje
dobu Zzivota ubisemichinonového radikalu, ktery je ini-
ciacnim ¢inidlem pro tvorbu ROS [17, 9, 20]. Dikazem
o této funkci UCP2 je jeho inhibice pomoci purinového
nukleotidu GDP, ktera zvySuje membranovy potencial
a produkci ROS v mitochondriich [4].

Dal$i moznou funkci je zapojeni uncoupling protei-
nd v procesu apoptédzy a starnuti, avéak UCPs nemo-
hou samostatné vyvolat apoptézu. Panuje také shoda,
Ze existuji UCP-typové specifické rozdily v plisobeni
UCP vedouci bud k ochrannym efektlim, nebo naopak
ke smrti. Napfiklad neurony a jejich synaptické konce
jsou chranény proti dysfunkci a apoptické smrti pomoci
neuron-specifického UCP4, stejné jako pomoci UCP2
exprimovaného v neuronech pomoci mechanism
vedoucich k potlaceni produkce ROS a ke stabilizaci
homeostazy intracelularniho vapniku. Oproti tomu jiné
publikace popisuji UCP3 jako komponentu zvySujici
citlivost bunék na stimuly apopt6zy (napf. TNF-a, volné
radikaly, virové a bakterialni infekce, toxiny, chemotera-
peutika apod.) [17]. Navic buriky se zvySenou expresi

UCP3 maji vy88i mitochondrialni pomér vyznamného
apoptického markeru Bax/Bcl-2 diky zvySené translo-
kaci Bax z cytosolu do mitochondrii.

Byly také popsany tkaniové specifické zmény v expre-
si UCP2 zpusobené vékem. Pozorované zvyseni UCP2
exprese v jatrech béhem starnuti vede k omezeni
produkce ATP, a navic souvisi se zménami v expresi
mitochondrialnich gend u starsich zvifat [17].

Zavérem lze fici, Ze UCP proteiny hraji potencial-
ni roli jako tkanové specifické modulatory produkce
ROS, ATP produkce béhem apoptdzy a bunééného
starnuti.

Zapojeni do imunitni odpovédi — zanétu

Zanét je jednim z nejdllezitéjSich patofyziologic-
kych procesl buriky, béhem kterého mitochondrie
vytvareji ve zvySené mife volné kyslikové radikaly
(ROS). UCP2 se hojné vyskytuje ve sleziné, plicich a
izolovanych makrofazich, coz nasveédcuje roli UCP2
v imunitni nebo zanétlivé odpovédi. Vyzkum imunitni
odpovédi na infekci Toxoplasma gondliiu mySi s knock-
outem UCP2 genu (UCP2 -/-) ukézal uplnou rezistenci
vU¢i patogenu na rozdil od letality u ,wild-type® mysi.
Davodem bylo, Ze makrofagy UCP2 -/- mySi vytvarely
vice ROS, ¢imz dochazelo k lepsi odpovédi imunitniho
systému na infekci [17].

Byla také popsana down-regulace UCP2 v imunit-
nich bunkach béhem jejich aktivace v €asnych sta-
diich odpovédi na bakterialni polysacharidy. Nasledné
dochazi k up-regulaci UCP2 exprese v pozdnich
stadiich, coz umozni ochranu vSech bunék proti oxi-
daénimu stresu [17].

UCP2 a diabetes mellitus typ 2

UCP2 mRNA je exprimovéna v Langerhansovych
ostrlvcich pankreatu a v mitochondrich p-bunék bylo
prokdzéno detekovatelné mnozstvi UCP2 proteinu,
ktery hraje roli v regulaci sekrece inzulinu [7]. Navic
lokalizace UCP2 genu na 11. chromozomu v oblasti
11q13 u lidi je spojena s vyskytem hyperinzulinémie
a obezity [5].

Sekrece inzulinu je fizena mnoZstvim glukdzy vstu-
pujici do B-bunék usnadnénou difuzi prostrednictvim
GLUT-3 pfenasece, jehoz aktivace nezavisi na inzulinu.
Glukdza se poté metabolizuje za vzniku ATP, a zvySuje
se tak pomér ATP/ADP. ATP uzavira ATP-senzitivni
draslikové kandly a nasledné omezené vytékani K+ pak
depolarizuje buné&nou membranu. To otevira napétové
fizené vapnikoveé kanaly v cytoplazmactické membra-
né, extracelularni Ca?* vstupuje do bunék a aktivuje
Ca?* dependentni proteinkinazy, které pak spoustéji
sekreci inzulinu exocytézou [4].

Vzhledem k tomu, ze UCP2 zvySuje permeabilitu
vnitfni mitochondrialni membrany pro protony, a snizuje
tak syntézu ATP, snizuje také tvorbu ATP v ramci gluko-
zového metabolismu v burikach pankreatu. Nasledkem
toho dochéazi k zhor8eni glukézou stimulované sekrece
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inzulinu, tzn. UCP2 je tedy jejim negativnim regulato-
rem [2, 4]. ZvySeni UCP2 exprese proto vede k potla-
¢eni glukézou-stimulované sekrece inzulinu, a mize
se tak podilet na nedostatku inzulinu u diabetu typu 2,
zatimco absence UCP2 sekreci inzulinu zvySuje [7].

Zhang et al. zjistili, Zze mySi s knockoutem UCP2
mély vysoké hladiny ATP a zvySenou glukdzou sti-
mulovanou sekreci inzulinu, coz ukazuje na nepfi-
tomnost odprazeni respirace [20]. Transkripce UCP2
v B-bunkach se zvySuje také plsobenim mastnych
kyselin. Byla proto vyslovena hypotéza, Ze obezita, jez
je povazovana za hlavni rizikovy faktor v patogenezi
diabetu 2. typu, navozuje diabetes nadmérnou aktivaci
UCP2. Tato hypotéza je téz silné podporfena poznat-
kem, Ze vystaveni pankreatickych bunék expozici
oleatu vede nejen k nartstu mnozstvi UCP2 mRNA a
shizené sekreci inzulinu po glukdézovych podnétech,
ale take k odprazeni s naslednym snizenim mitochon-
drialniho membranového potencialu [11].

Polymorfismus —866G/A v UCP2 genu zvySuje
jeho transkripéni aktivitu a je asociovan se zvySenym
rizikem diabetes mellitus 2. typu u obéznich lidi. Navic
UCP2 exprese signifikantné koreluje s inzulinovou
rezistenci [8, 17]. Lze tedy fici, Zze snizeni exprese
UCP2 by bylo pfi 1é¢bé diabetu velmi prospésné. Na
druhou stranu UCP2 reguluje tvorbu ROS, a tak by
mohla nizké uroven exprese UCP2 v B-bunkach vést
ke zvyseni tvorby ROS. Naopak zvySena exprese
UCP2 by v rdmci rozvoje diabetu 2. typu byla spiSe
rizikovym faktorem.

Regulace télesné hmotnosti

Exprese UCP2 mRNA v bilé tukové tkani mysi rezis-
tentnich k obezité (A/J) je vy88i nez u mysi nachylnych
k obezité (B6). Kromé toho pfi vysokém podilu tuku
v potravé doSlo u druhu A/J ke zvySeni exprese UCP2
mRNA, zatimco u druhu B6 ne. Chybéjici zvySeni
UCP2 u druhu B6 svéd¢i o pfispivani UCP2 v jejich
vnimavosti k obezité [5]. U mySi krmenych rybim olejem
na rozdil od mySi krmenych pfevazné sacharidy doslo
ke zvySeni UCP2 mRNA v jatrech a UCP3 mRNA
v kosterni svaloviné [22]. U lidi G/A polymorfismus
v UCP2 promotorové oblasti se zd4, ze je signifikantné
asociovan se zvySenou expresi mRNA v tukové tkani,
a tim se snizenym rizikem obezity u lidi stfedniho véku
[17]. UCP2 se tedy mize podilet na regulaci rozvoje
obezity, respektive zvySena exprese UCP2 by toto
riziko mohla snizovat. Presto vétSi vyznam v regulaci
télesné hmotnosti ma zvySena exprese UCP3, nebot
se ukazuje, ze UCPS3 hraje vyznamnou roli v regulaci
energetického metabolismu [17].

Prevence aterosklerézy

UCP2 je také pfitomny v makrofagach, které se
vyznamné podileji na rozvoji aterosklerdzy, a navic je
vyznamnym regulatorem produkce ROS, jez se podili
na tvorbé aterosklerotického platu a arterialnim zané-

tu. Na rozvoji aterosklerdzy se také podili hypertenze
a vysoka hladina glukézy v krvi. Vzhledem k témto
skute¢nostem byla zkoumédna moznost zapojeni
UCP2 v prevenci rozvoje aterosklerézy. Blanck et al.
pozorovali, ze UCP2 -/- mysi oproti UCP2 +/+ mySim
mély vyrazné zvySenou velikost ateroskleroticke léze
v hrudni aorté a aortalnim sinu z divodu zvySeného
oxida¢niho stresu. ZvySena exprese UCP2 v cévnich
burikach je potencialné preventivnim nastrojem puso-
bicim proti rozvoji a progresi aterosklerézy u pacientd
s diabetem a hypertenzi, zejména diky snizeni produk-
ce ROS v burikach, respektive mitochondriich [17, 20].
Lze tedy fici, ze UCP2 muze byt zapojen v prevenci
aterosklerotickych procesu, tj. zvySena exprese UCP2
by mohla mit pozitivni vliv.

UCP a rakovina

Preziti maligné transformovanych bunék zavisi na
adaptivnich mechanismech véetné modulace odpoveédi
na oxidacni stres a ziskani Iékové rezistence. Lékova
rezistence tumorovych bunék je hlavnim problémem
v dosazeni uspésné protinadorove 1éCby. Navic buriky
rezistentni na Ié¢bu exprimuji vysoké hladiny mitochon-
drialniho UCP2. Zvy8end exprese UCP2 se nachazi u
vétsiny nadoru tlustého stfeva a mira exprese se zda,
Ze koreluje se stupném neoplastickych zmén. ZvySena
exprese byla také prokazana v bunikach hepatokar-
cinomu, v aktivovanych mysSich burikach myeloidni
leukémie apod. Tyto nalezy mohou podporovat ivahu o
roli UCP2 jako negativniho regulatoru produkce ROS,
ktera je soucasti nové adaptivni odpovédi, pomoci kte-
ré je modulovan oxidativni stres v nadorovych burikach.
U skupiny vzacnych nador0 stitné Zlazy byla popsana
up-regulace UCP2 mRNA a signifikantné niz&i syntéza
ATP z divodu defektu spfazeni oxidativni fosforylace
pravdépodobné zplsobeném mitochondrialni hyper-
plazii [17].

Zavér

V8echny buriky za normalnich podminek produkuji
reaktivni kyslikové radikaly, které aktivuji odpfahujici
proteiny. V pfipadé nadmérné produkce ROS docha-
zi ke vzniku oxidaéniho stresu a nasledné k mozné
progresi rdznych onemocnéni a také k akceleraci
starnuti. Uncoupling proteiny jsou zejména dulezité
pro vytvofeni mirného odprazeni oxidativni fosforylace,
coz umozni regulovat produkci ROS v mitochondriich.
Zda se, ze UCP2 by mohl byt zajimavym potencialnim
cilem pro 1éCbu diabetu 2. typu, mozna i obezity, ale i
jinych napt. degenerativnich onemocnénich.
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