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Uplatnenie vysledkov projektu

Projekt bol primarne zamerany na zakladny vyskum, avSak dosiahnuté vysledky mézu ngjst
uplatnenie v niektorych oblastiach biotechnoldgii:

- Ovplyviovanim aktivity enzymu skvalén epoxidazy pomocou Specifického inhibitora
(terbinafinu) alebo cielenymi genetickymi zmenami v danom enzyme je mozna vysoka
produkcia skvalénu v kvasinkovych bunkach.

- Pri vysokom obsahu méze byt skvalén lipotoxicky a tato toxicita sa da znizit' stimulaciou
skladovacej kapacity lipidovych partikul, bunkovych organel sluziacich ako zasobarer
neutralnych lipidov.

- Na produkciu skvalénu sa da pouzit biotechnologicky vyznamna kvasinka Kluyveromyces
lactis, ktora dokaze pre rast vyuzivat odpady mliekarenského priemyslu.

- Objav doteraz neznameho mechanizmu detoxifikacie nenasytenych mastnych kyselin
(elongacia kyseliny palmitolejovej na kyselinu cis-vakcénovu) je vyznamny pri nadprodukcii
mastnych kyselin u buniek s defektom v syntéze triacylglycerolov.

- Proces sekrécie mastnych kyselin ulfahcCi izolaciu mastnych kyselin a otvara nové moznosti
pre kontinualnu produkciu mastnych kyselin a ich separaciu z kultivaéného média.

- Sekrécia mastnych kyselin by mala umoznit’ produkciu biotechnologicky cennych mastnych
kyselin, ktorych syntéza v kvasinkach je za Standardnych podmienok obmedzena ich
toxicitou.

- Sekrécia mastnych kyselin je mozna aj pri kultivacii na melase ako lacnom rastovom
substrate, ¢o vyrazne zniZi naklady na produkciu mastnych kyselin.

- Index nasytenosti sekretovanych mastnych kyselin je mozné ovplyviiovat zmenami
kultivanej teploty, €o je dbleZité pre optimalizaciu zloZenia mastnych kyselin pre produkciu
biopaliv.

CHARAKTERISTIKA VYSLEDKOV

Suhrn vysledkov rieSenia projektu a naplnenia cielov projektu v slovenskom jazyku
(max. 20 riadkov)

Pocas rieSenia projektu sme ziskali délezité poznatky o lipotoxicite dvoch druhov lipofilnych
latok: mastnych kyselin a skvalénu. Ukazali sme, Ze lipotoxicky u€inok biotechnologicky
vyznamnej kyseliny ricinolejovej sa prejavuje prevazne na urovni plazmitickej membrany.
Odhalili sme doteraz neznamy sp6sob detoxifikacie kyseliny palmitolejovej elongéciou na
kyselinu cis-vakcenovu, ktory je aktivovany v pripade, Ze iné detoxifikatné mechanizmy
(viazanie mastnych kyselin v triacylglyceroloch alebo ich sekrécia do prostredia) su
nefunkéné. Potvrdili sme spravnost nasej hypotézy, ze proces sekrécie mastnych kyselin
méze byt vyuzity pri produkcii mastnych kyselin, ktoré su pre bunku toxické. Ukazali sme, Ze
moduldciou kultivaénych podmienok je mozné ovplyviovat zloZenie sekretovanych mastnych
kyselin a tak optimalizovat produkované mastné kyseliny z hladiska vlastnosti biopaliv. Zistili
sme, ze skvalén je lipotoxicky v pripade, Ze ho bunka nie je schopna efektivne uskladnovat v
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lipidovych partikulach - Specifickych organelach sluziacich prevazne ako zasobareri lipidov.
Ukazali sme, ze lacné rastové substraty (laktéza alebo melasa), mézu byt vyuzité pri
produkcii biotechnologicky vyznamnych lipodovych latok ako su skvalén a kyselina
ricinolejova. Ziskané poznatky najdu SirSie uplatnenie hlavne pri biotechnologickej produkcii
Studovanych latok.

Suhrn vysledkov rieSenia projektu a naplnenia cielov projektu v anglickom jazyku
(max. 20 riadkov)

During the project we have gained important knowledge on the lipotoxicity of two types of
lipophilic molecules: fatty acids and squalene. We have shown that lipotoxic effect of ricinoleic
acid is manifested mostly at the level of plasma membrane. We have uncovered a previously
unknown mechanism of palmitoleic acid detoxification by its elongation to cis-vaccenic acid
that is activated when other detoxification mechanisms (e.g. sequestration of fatty acids in
triacylglycerols or their secretion to the environment) are inoperative. We have validated our
hypothesis that the process of fatty acid secretion can be used in the production of fatty acids,
which are toxic to the cell. We have shown that the modulation of growth conditions can be
used to influence the composition of secreted fatty acids. By doing this the characteristics of
biofuels can be optimalized. We have found that squalene is lipotoxic to the cells in the case
the cells have deffect to efficiently store it in the lipid particles, a specific organelles mainly
used as a reservoir of lipids. We have shown that cheap growth substrates (such as lactose
or molasses) may be employed to produce biotechnologically important lipid molecules
squalene and ricinoleic acid, respectively. This knowledge will find wider application mainly in
biotechnological production of studied molecules.
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Svojim podpisom potvrdzujem, Ze Udaje uvedené v zaverecnej karte su pravdivé a uplné
a suhlasim s ich zverejnenim.

Zodpovedny riesitel Statutarny zastupca prijemcu
Mgr. Roman Holi¢, PhD. RNDr. Lubor Kostal, CSc.

V Ivanke pri Dunaji 29. 01. 2016 V lvanke pri Dunaji 29. 01. 2016

" podpis zodpovedného riesitela podpis Statutameho zastupcu prijemcu
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