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SOUHRN

Fosfoinozitidová dráha je všeobecnì pøijímaná jako signální systém, který má významnou funkci v pøenosu mnoha extracelulárních 
signálù a v regulaci mnoha biologických procesù. Po aktivaci receptorù dochází ke štìpení fosfatidylinozitol-4,5-bisfosfátu v plazmatic-
ké membránì pùsobením fosfolipázy C. Oba vznikající produkty – inozitol-1,4,5-trisfosfát i diacylglycerol mají funkci druhých poslù. 
Výzkumy z posledních let pøinášejí informace o existenci mnoha nových derivátù ze skupiny fosfoinozitidù a o jejich rozmanitých  funk-
cích v regulaci bunìèných procesù. Fosfoinozitidy byly objeveny v mozku a mají dùležitou roli v informaèních procesech v neuronech. 
V tomto èlánku jsme se zamìøili pøedevším na informace o chemické struktuøe a èeské nomenklatuøe fosfoinozitidù.   

Klíèová slova: fosfoinozitidy, inozitolfosfáty, inozitolové fosfolipidy, druhý posel, bunìèná signalizace

SUMMARY

Phosphoinositide pathway has been generally accepted as important signaling system for transduction of numerous extracelullar 
signals and regulation of various biological processes. Phosphatidylinositol 4,5-bisphosphate is rapidly hydrolyzed following receptor 
activation in the plasma membrane. The action of phospholipase C results in the rapid formation of the products with second messenger 
function - inositol 1,4,5-trisphosphate and diacylglycerol. Scientists are perplexed by proliferation in the number of phosphoinositides 
and by the number of functions for each over the last years. Phosphoinositides were discovered in the brain and play an important 
role in information processing in neurons. This review focuses on information about phosphoinositide chemical structures and Czech 
nomenclature. 
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Úvod

V posledních 20 letech nesmírnì pokroèilo naše poznávání 
fosfoinozitidù a jejich funkcí v rozmanitých biologických 
procesech. Do množiny  biologicky aktivních fosfoinozitidù 
patøí dvì základní skupiny: inozitolfosfáty a inozitolové 
fosfolipidy. Jejich spoleènou složkou je cyklitol inozitol – he-
xahydrocyklohexan (obr. 1). Inozitolfosfáty obsahují pouze 
inozitol a fosfát a jsou rozpustné ve vodì. 

Inozitolové fosfolipidy (obr. 2) jsou estery sn-glycerolu, 
ve kterých je hydrofobní èást - 1,2-diacylglycerol (DAG)  tvo-
øená dvìma mastnými kyselinami pøipojenými esterickými 
vazbami na 1. a 2. uhlíku glycerolu. Na 3. uhlíku glycerolu je 
prostøednictvím diesterické vazby fosfátové skupiny pøipojen 
inozitol. Tato èást má hydrofilní charakter. Inozitolové fos-
folipidy mají stejnì jako další fosfolipidy amfifilní charakter 
a tvoøí složku biologických membrán. Jsou ve vodì neroz-
pustné a ze tkání jsou extrahovány polárními rozpouštìdly, 
zpravidla smìsí chloroformu a metanolu. 

Zájem o fosfoinozitidy vzrostl po objevu funkce inozitol-
1,4,5-trisfosfátu jako druhého posla, který mobilizuje intra-
celulární Ca2+ (Streb et al., 1983; Berridge a Irvine, 1984). Byla 

postulována fosfoinozitidová dráha, která má významnou 
roli v bunìèné signalizaci. Tato dráha se uplatòuje pøi kont-
role nejrùznìjších biologických procesù jako jsou napøíklad 
odpovìdi na hormony, rùstové faktory, bunìèná proliferace, 
sekrece, kontrakce, fertilizace a informaèní procesy v nervo-
vých buòkách. Není proto pøekvapující, že fosfoinozitidová 
dráha se dostala do uèebnic biomedicínských oborù a její 
význam je studován a zvažován pøi studiu mechanizmù pù-
sobení rùzných látek v nervovém systému.  

Obrázek 1: Inozitol – vzorec podle Haworthovy projekce.
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Tento pøehledný èlánek byl stimulován diskusemi na 48. 
Èesko-slovenské psychofarmakologické konferenci v Jeseníku 
ve dnech 4.-8. ledna 2006, ze kterých vyplynula potøeba ujasnit 
a sjednotit používanou nomenklaturu. Ve svém návrhu jsme 
vycházeli z mezinárodnì používaných názvù a zkratek v této 
prudce se rozvíjející oblasti a pokusili jsme se o urèitou korekci 
a kompatibilitu s èeským biochemickým názvoslovím. Je však 
tøeba konstatovat, že i v èesky psaných èláncích není jednota 
ve vztahu k používání tzv. konservativní pravopisné podoby, 
která je používána v èeských biochemických uèebnicích (napø. 
Harperova Biochemie, 4. èeské vydání 2002) a progresivním 
pravopisem, který má pøednost napø. ve farmakologických, 
fyziologických a psychiatrických èasopisech i v èasopise Vesmír. 
Zvolili jsme proto pravopis progresivní. Hlavním smyslem to-
hoto èlánku však není øešení rozdílných názorù na používání 
hlásek „s“ a „z“, èi koncovek –asa nebo –áza. 

Tento struèný pøehled by mìl pøispìt pøedevším ke zvýšení 
informovanosti o vývoji poznatkù v oblasti fosfoinozitidù 
a k hlubšímu pochopení funkce tìchto látek v regulaci 
èinnosti nervového systému. V souèasné dobì mùžeme být 
fascinováni jak poètem novì objevovaných derivátù (sedm 
inozitolových fosfolipidù a více než 30 inozitolfosfátù), tak 
poètem funkcí každého z nich.  

Inozitol a inozitol-1-fosfát

Charakteristická složka fosfoinozitidù - inozitol  se mùže 
vyskytovat v podobì osmi možných epimerù, které se liší 
variacemi v konfiguracích –OH a –H na uhlíkových atomech. 
Protože nejèastìji se vyskytující epimer (stereoizomér) byl ob-
jeven v roce 1850 ve svalech (Agranoff, 1986), byl pojmenován 
jako myo-inozitol. Termodynamicky nejstabilnìjší konforma-
ci myo-inozitolu in vivo znázoròuje Haworthova “židlièková” 
projekce (obr. 3). Pro èíslování uhlíkových atomù v cyklické 
struktuøe myo-inozitolu podle nomenklatury IUMBM (1989) 
navrhl Agranoff (1986) jako mnemotechnickou pomùcku 
zobrazení želvy (obr. 3). V dalším textu budeme pro myo-
-inozitol používat zkrácené oznaèení inozitol.

V CNS mùže inozitol vznikat biosyntézou de novo z glukó-
za-6-fosfátu nebo jako produkt katabolizmu fosfoinozitidù. 
Inozitol je transportován rùznými systémy pøes hematoen-
cefalickou bariéru a mùže být tedy pøijímán i z potravy. 
Biosyntéza inozitolu probíhá v eukaryotních buòkách ve 
dvou evoluènì konzervovaných reakcích (Shamir et al., 2003; 
Majumder et al., 2003). První je konverze glukóza-6-fosfátu 
na inozitolmonofosfát. Tato reakce je katalyzována myo-ino-
zitolmonofosfát (MIP) syntázou a je to NAD+ dependentní 
oxidoredukce a aldolová cyklizace.

Obrázek 3: Židlièková projekce inozitolu a Agranoffova želva jako 
pomùcka k nomenklatuøe fosfátových skupin na cyklické struktuøe 
inozitolu. Je tøeba si zapamatovat pouze dvì fakta: Èíslo 1 je spojováno 
s pravou pøední konèetinou a hlava odpovídá hydroxylu è. 2. Èíslování 
zbývajících poloh pøi pohledu shora pak pokraèuje ve smìru proti hodi-
novým ruèièkám. 

D-glukóza- 6-fosfát + NAD+                L-inozitol-1-fosfát 
+ NADH + H+

Druhým krokem je štìpení  L-inozitol–1-fosfátu na 
inozitol, které katalyzuje enzym inozitolmonofosfatáza 
(IMPáza). 

L-inozitol-1-fosfát                  inozitol

Fosfatidylinozitol (PI) a PI cyklus

Polární èást fosfatidylinozitolu (PI) tvoøí inozitolmonofos-
fát diestericky vázaný k 3. uhlíku sn-glycerolu (obr. 2). V hyd-
rofobní èásti obsahuje PI stejnì jako ostatní glycerofosfolipidy 
nasycenou mastnou kyselinu na uhlíku 1 a nenasycenou 
mastnou kyselinu na uhlíku 2. V PI se vyskytují pøevážnì 
kyselina stearová na C-1 a kyselina arachidonová na C-2. 

Lowell a Mabel Hokinovi (Hokin a Hokin, 1964) byli prv-
ní, kteøí pozorovali, že po aktivaci muskarinových nebo α1-
-adrenergních receptorù dochází v mikrozómech izolovaných 
z mozkù morèat k poklesu v obsahu PI a posléze ke zvýšení 
inkorporace 32P do kyseliny fosfatidové (PA) a do inozitolo-
vých fosfolipidù. Svoje pozorování vysvìtlili štìpením PI, pøi 
kterém je uvolòován DAG, který je rychle refosforylován za 
vzniku PA a dále je znovu syntetizován PI (obr. 4). Syntéza PI 
vyžaduje jako substrát nefosforylovaný inozitol. Hydrolýza 
a resyntéza PI po stimulaci receptorù byla pozdìji nazvána 
jako PI cyklus.  Syntéza PI de novo probíhá v endoplazmatic-
kém retikulu (Strunecká a Zborowski, 1975). Protože se jedná 
o látku ve vodì nerozpustnou, je PI do bunìèných membrán 
transportován pomocí pøenašeèových proteinù. 

V plazmatické membránì je PI lokalizován ve vnitøní po-
lovinì fosfolipidové dvojvrstvy. Glykosylovaný PI (GPI) slouží 
v plazmatické membránì k ukotvení rùzných bílkovin, jako je 
napø. acetylcholinesteráza (Strunecká a Patoèka, 2003) nebo 
cytoskeletální bílkoviny (Strunecká et al., 1991). Zdá se, že 
GPI kotva má vztah i k patogenezi prionových onemocnìní 
(Chesebro et al., 2005). 

MIPsyntáza

IMPáza

Obrázek 2: Molekula fosfatidylinozitolu se znázornìním hydrofobní  
a hydrofilní èásti.
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Fosfoinozitidová signální dráha

Øada laboratoøí se pokoušela nalézt vysvìtlení PI cyklu 
ve fyziologii buòky a k tomuto úèelu byly používány rùzné 
typy bunìk a tkání. Významným mezníkem byla hypotéza, 
že štìpení PI v plazmatické membránì je spjato s otevírá-
ním kanálù pro Ca2+ (Michell, 1975; Michell et al., 2003). 
Vyvrcholením tohoto úsilí bylo zjištìní, že po stimulaci 
receptorù se uvnitø bunìk objevují vedle inozitol-1-fosfátu 
(IP1) další dva inozitolfosfáty – inozitol-1,4-bisfosfát (IP2) 
a inozitol-1,4,5-trisfosfát (IP3) (Berridge, 2005). K tomuto 
zjištìní napomohlo použití lithia, které inhibovalo IMPázu 
a tak se po stimulaci slinných žláz hmyzu  serotoninem 
(5-HT) akumulovaly uvedené tøi inozitolfosfáty v množství, 
které mohlo být detekováno tehdy dostupnými metodami 
(Berridge et al., 1982). Po zjištìní, že IP3 je posel mobilizující 
Ca2+ v preparátech permeabilizovaných pankreatických bunìk 
následovala série prací a objevù, které v krátké dobì podpoøily 
existenci obecnì platné fosfoinozitidové signální dráhy (obr. 
5). Prokázalo se, že primárním cílem PLC po aktivaci recepto-
ru je PIP2. Obì molekuly vznikající štìpením katalyzovaném 
PLC – IP3 a DAG byly oznaèeny za druhé posly (Streb et al., 
1983; Berridge a Irvine 1984; Berridge, 1993). 

PIP2 vzniká postupnou fosforylací za pøítomnosti ATP 
kinázami. Zatímco prekurzorový PI se vyskytuje ve všech ty-
pech intracelulárních membrán, PIP a PIP2 nacházíme pouze 
v plazmatické membránì. Obsah PIP2 pøedstavuje ménì než 
10% celkového obsahu PI. Hladiny IP3 v cytosolu jsou v mi-
kromolárním množství a podléhají velmi rychlým zmìnám. 

Defosforylaci IP3 a IP2 katalyzují fosfatázy. Pøi studiu in-
formaèní a regulaèní funkce IP3 bylo proto užiteèné hledat 
možnosti inhibice fosfatáz. Vedle lithia, které inhibuje IMPá-
zu, se ukázaly jako užiteèné nehydrolyzovatelné deriváty IP3. 
V naší laboratoøi jsme pøipravili pomocí biologické syntézy 
v èervených krvinkách 35S-thio-derivát IP3 (inozitol-1,4,5-
-trisfosforothioát), který byl pozdìji používán pro další studie 
(Folk et al., 1988; Strunecká et al., 1991).   

V dobì objevu fosfoinozitidové dráhy nebyla známá ne-
smírná rozmanitost dalších inozitolfosfátù v eukaryotických 
buòkách, ani existence dalších forem inozitolových fosfo-
lipidù. Zjednodušené schema uspoøádání fosfoinozitidové 
dráhy v buòce podle znalostí v dobì jejího formulování 
uvádí obr. 6.

Receptory pro IP3

Inozitol-1,4,5-trisfosfátové receptory jsou intracelulární 
vápníkové kanály s tetramerní strukturou, které jsou regu-
lovány jak IP3, tak ionty Ca2+. Jejich otevírání reguluje uvol-
òování iontù Ca2+ z intracelulárních zásob, pøedevším z en-
doplazmatického retikula. Tento mechanizmus je zahrnut 
v celé øadì bunìèných procesù vèetnì signalizace v neuronech. 
Uvolòování Ca2+ vede zpravidla ke vzniku oscilaèních vln Ca2+ 
v cytoplazmì. Není v možnostech tohoto èlánku zabývat se 
mechanizmy regulace hladiny intracelulárního Ca2+ a velmi 
rozsáhlou literaturou ohlednì studia funkce IP3 receptorù 
(viz napø. Berridge, 2004). V rùzných tkáních, vèetnì neuronù, 
byly nalezeny rùzné typy IP3 receptorù. Mnohé práce ukazují, 
že poruchy v aktivitì IP3 receptorù mohou být zodpovìdné za 
zmìny v homeostáze Ca2+ pøi rùzných neurodegenerativních 
onemocnìních (Banerjee a Hasan, 2005).

Regulace fosfoinozitidové dráhy

Molekulárnì-genetický výzkum a vývoj citlivých bioche-
mických technik postupnì umožòují odhalovat nesmírnou 
složitost v regulaci fosfoinozitidové dráhy. 

Dùležité pro fyziologii i patofyziologii buòky je to, že 
v regulaci fosfoinozitidové dráhy se uplatòují principy 
konvergence i divergence. Mnoho extracelulárních signálù 
vèetnì rùzných neurotransmiterù mùže vyvolat aktivaci PLC 
a štìpení PIP2. Byly objeveny izoformy PLC, které štìpí PIP2, 
avšak stále není jasné, jak jsou jednotlivé enzymy této rodiny 
regulovány po aktivaci receptorù v eukaryotních buòkách.

Na druhé stranì vznik druhých poslù, mobilizace Ca2+ 
a následující fosforylace rùzných proteinù mohou vyvolat 
velmi rozmanité odpovìdi. Mnohoèetné fosforylacemi a de-
fosforylace  proteinù jsou katalyzovány jak prostøednictvím 

Obrázek 5: Fosfoinozitidový cyklus. Fosfolipáza C (PLC) štìpí PIP2 na 
diacylglycerol (DAG) a inozitol 1,4,5-trisfosfát (IP3). DAG aktivuje 
proteinkinázu C (PKC), IP3 se váže na receptory v endoplazmatickém 
retikulu, odkud se do cytosolu uvolòuje Ca2+. IP3 mùže být defosforylován. 
DAG a inozitol jsou použity k resyntéze prekurzorového PI v endoplaz-
matickém retikulu. PI je v cytoplazmatické membránì fosforylován 
kinázami na PIP a PIP2. 
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Obrázek 4: PI cyklus: PI-PLC hydrolýza po stimulaci receptorù a resyn-
téza PI de novo (podle Hokin a Hokin, 1964).
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Obrázek 6: Fosfoinozitidová dráha – (podle Strunecká, 1990).
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proteinkinázy C (PKC), aktivované DAG, tak  kinázami akti-
vovanými v dùsledku zmìn hladiny Ca2+  v cytoplazmì.

V prùbìhu pøenosu signálu tak dochází k mnohonásobné 
amplifikaci pùvodního podnìtu. 

Je tøeba si rovnìž uvìdomit, že v prùbìhu fosfoinozitidové 
dráhy je ve fosforylaèních reakcích znaèná spotøeba ATP. To 
ve svém dùsledku znamená, že tvorba a degradace IP3 závisí 
na energetickém stavu buòky. Za fyziologické situace je regu-
lována negativní zpìtnou vazbou a vede ke vzniku a zastavení 
fyziologické odpovìdi. V pøípadì nedostateèné produkce 
ATP mùže být regulována pozitivní zpìtnou vazbou, což 
vede k akumulaci IP3, trvalého zvýšení hladiny Ca2+ v buòce 
a v dùsledku tìchto zmìn mùže být vyvolán patofyziologický 
stav, dezorganizace cytoskeletu, apoptóza ap. (Strunecká et 
al., 1991; Strunecká a Patoèka, 2003).

Vyšší inozitolfosfáty 

Deriváty inozitolu s vìtším poètem fosfátových skupin se 
zpravidla oznaèují jako vyšší inozitolfosfáty a polyfosfoino-
zitidy. Rùznými kombinacemi v umístìní fosfátových skupin 
kolem cyklické struktury inozitolu mùže vzniknout velký 
poèet nových molekul. Matematicky spoèítáno by mohlo 
vzniknout 63 kombinací monofosfátù. Avšak evoluce ve své 
høe pokraèovala a v nedávné dobì byly objeveny inozitolfosfá-
ty s pyrofosfátovými skupinami a dokonce i s trifosfáty (obr. 
7). Je tedy zjevné, že oznaèování inozitolfosfátù zkratkami 
jako jsou IP3 èi IP5 je nepøesné a nepostaèující. 

Irvine se spolupracovníky nejprve objevili inozitol-1,3,4,5-
-tetrakisfosfát (IP4), který se podílí na regulaci hladiny cytoplaz-
matického Ca2+ s IP3 a je tak významným èlenem fosfoinoziti-
dové signální dráhy (Irvine a Schell, 2001). Uvažuje se o jeho 
významu zejména na postsynaptických místech v dendritic-
kých trnech neuronù, které jsou patrnì nejaktivnìjším místem 
celého tìla ohlednì syntézy inozitol-1,3,4,5- tetrakisfosfátu. 
V neuronech byly také získány pøímé dùkazy o tom, že IP4 
mùže aktivovat vápníkové kanály v plazmatické membránì.  
Objev PI-3-kinázy (PI3K) však vedl k poznání její klíèové role 
v regulaci inzulinové signální dráhy (Shepherd et al., 1998). 
Mnohé další receptory reagují in vitro s IP4, který tvoøí polární 
skupinu fosfatidylinozitol-3,4,5-trisfosfátu (PIP3).

Kinázy inozitolfosfátù mají mnohé zcela specifické rysy. 
Publikované dráhy metabolismu inozitolfosfátù, které jsou 
známé v souèasné dobì, fascinují vìdce  z mnoha dùvodù 
(Shears, 2004; Irvine, 2005). Jedním z nejzajímavìjších zjištìní 
je to, že nìkteré kinázy mohou být reverzibilní v podmínkách 

in vitro, které jsou fyziologicky relevantní. Tak napøíklad jest-
liže se inkubuje pyrofosfát inozitolpentakisfosfátu  (PP-IP5) 
a ADP v pøítomnosti inozitol-6-kinázy, vzniká inozitolhexa-
kisfosfát (IP6)  a ATP. Detailní studie o reverzibilitì purifiko-
vané IP6 kinázy, potvrzené i studiem aktivity rekombinantní 
IP6 kinázy (pro pøehled viz Shears, 2004) vedly k odvážné 
hypotéze, která navrhuje, že pyrofosfáty v inozitolfosfátech 
mohou pøedstavovat „makroergní – vysokoenergetické“ fos-
fátové donory, asi jako terminální fosfát ATP. 

PP-IP5 + ADP           IP6 + ATP
Vyšší inozitolfosfáty by se potom mohly podílet na fosfo-

rylaci proteinù.   Lze pøedpokládat, že v mozku by se takové 
jemné regulaèní fosforylace mohly odehrávat, protože v nì-
kterých èástech mozku (napø. v hipokampu) je koncentrace 
IP5 a IP6 mnohonásobnì vyšší než v jiných tkáních a více než 
100 krát vyšší než v plazmì (Grases et al., 2002).

Na obr. 8 je schematicky zachycena ukázka tance fos-
fátových skupin okolo cyklické struktury inozitolu. Cesty 
pøemìny inozitolfosfátù a zpùsoby jejich vzniku u živoèichù 
nejsou ještì prozkoumány detailnì, avšak ukazuje se, že jsou 
evoluènì velmi staré (Shears, 2004; Irvine, 2005). 

Polyfosfoinozitidové fosfolipidy jako druzí poslové

Fosfatidylinozitol v plazmatické membránì je prekurzorem 
pro další fosforylace, pøi kterých vznikají polyfosfoinozitidové 
fosfolipidy. Již jsme zmínili PIP3 (PI- 3,4,5-P3),  který vzniká 
pùsobením PI3K. V souèasné dobì je diskutována jeho role 
v nové transepiteliální signální dráze, ve které se signál vznikající 
na bazolaterální membránì šíøí výhradnì uvnitø vnitøní vrstvy 
plazmatické membrány (Blazer-Yost a Nofziger, 2005). Toto nové 
paradigma ohlednì mechanizmu bunìèné signalizace mùže být 
široce aplikováno v procesech regulace rùzných transportních 
procesù v mnoha typech bunìk. Vedle PI-4,5-P2 a PIP3 se uvažuje 
i o úèasti PI-3,4-P2. V savèích fibroblastech, u kvasinek a rostlin 
byl objeven derivát PI-3,5-P2 (Michell et al., 2003). Jeho vznik je 
stimulován hyperosmotickým stresem a je tvoøen jiným typem 
PI3K. Pøedpokládá se, že je zahrnut v rùzných bunìèných funk-
cích jako je napø. pøenos proteinù do vakuol a úprava a sekrece 
feromonù. Vznik a poloèas trvání tìchto polyfosfolipidù jsou 
vysoce dynamické a jejich objevy byly umožnìny rozvojem vysoce 
citlivých analytických metod.

Úloha fosfoinozitidù v CNS

Od doby objevu komplexu fosfoinozitidù v mozku v r. 
1930 bylo v desítkách prací prokázáno, že tyto slouèeniny 
mají významné regulaèní funkce v èinnosti neuronù a CNS 

Obrázek 7: Ukázka molekul vyšších inozitolfosfátù. Fosforylací PP-IP5 
(což je také IP7) mùže vzniknout (PP)2 IP4 (což je také IP8), který je 
ukázkou difosfoinozitolpolyfosfátu s pyrofosfátovými skupinami na  
5. a 6. uhlíku. Druhou možností je vznik IP8 s trifosfátem –PPP-IP5 
(podle Shears, 2004).

PP-IP5

PPP-IP5

[PP]2-IP4

Obrázek 8: Ukázka metabolických pøemìn vyšších inozitolfosfátù  
v živoèišných buòkách (podle Shears, 2004).

PP-IP4 IP6

I-1,3,4,5,6-P5 I-1,3,4,5,6-P4

I-1,4,5,6-P4
I-1,3,4,6-P4

I-1,4,5-P3 I-1,3,4,5-P4
I-1,3,4-P3
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(Rana a Hokin, 1990; Michell et al., 2003). Rozmanité mo-
dely mozkových tkání a neuronù pøispìly významným dílem 
k poznání funkce fosfoinozitidù v pøenosu extracelulárních 
signálù a neurotransmiterù.  Rozsáhlou oblast tohoto výzku-
mu pøedstavuje rovnìž studium mechanizmu terapeutického 
pùsobení lithia, které vedlo k vytvoøení hypotézy o významu 
fosfoinozitidù v patogenezi bipolárních poruch (Berridge 
et al.,1982; Strunecká et al., 2005). Poruchy v metabolizmu 
fosfoinozitidù jsou spojovány s patofyziologií schizofrenie 
(Øípová et al., 1999), Alzheimerovy nemoci  a dalších neuro-
degenerativních onemocnìní (Strunecká a Patoèka, 2003).

Závìr

Poznávání úloh fosfoinozitidù v živých organizmech zùstá-
vá  pøíbìhem s otevøeným koncem. Nahromadìné poznatky 
dokumentují, že fosfoinozitidy jsou evoluènì velmi staré, 
avšak nevyskytují se  u prokaryot.  Pøedpokládá se proto, že 
první fosforylace inozitolu se objevily na poèátku expanze 
eukaryotních bunìk. Nevíme, zda byl nejprve fosforylován 
volný inozitol nebo inozitol ve fosfolipidu. Vzhledem k tomu, 
že u kvasinek, hlenek a vyšších rostlin zaèíná syntéza vyšších 

inozitolfosfátù tak, že první tøi fosfáty musí být esterifikovány 
na inozitolu ve fosfolipidech a teprve potom jsou ve vodné 
fázi pøidávány k IP3 další fosfáty, pøedpokládá se, že tomu tak 
je i u živoèichù i lidí (Irvine, 2005). Velmi rozsáhlou oblast 
výzkumu pøedstavuje studium genù fosfoinozitidové dráhy 
a dalších fosfoinozitidù i enzymù zahrnutých v jejich meta-
bolizmu, avšak tato oblast není pøedmìtem našeho èlánku. 
Fosfoinozitidová dráha nám také odhaluje vzájemné interak-
ce rùzných signálních kaskád a metabolických reakcí. Každý 
krok pøi poznávání jejích milníkù i zákoutí je však zdrojem 
dalších nezodpovìzených otázek.  Nesmírná rozmanitost 
rùzných derivátù fosfoinozitidù pøi jejich extrémnì nízkých 
koncentracích s velmi dynamickým metabolizmem staví pøed 
vìdce velmi obtížné hádanky k rozluštìní.  Pøesto však mù-
žeme doufat, že pokrok v této oblasti brzy pøinese možnosti 
lepšího pochopení patologických stavù CNS a ukáže cestu 
k novým terapeutickým pøístupùm. 

Práce byla podpoøena grantem GAUK 13/2005.
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