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Summary 
Amino acids are molecules having amino groups (-NH2), carboxylic groups (-COOH) and side 
chains. Amino acids play a central role as structural blocks of proteins and as intermediate metabo-
lism products. Twenty amino acids present in proteins are carriers of their enormous chemical diver-
sity. Natural amino acids in proteins are alpha-amino acids, which means that their amino group is 
located at the carbon atom bearing the carboxylic group, referred to as alpha position. However, 
there are also amino acids, whose amino group is located at more distant carbon atoms: beta, 
gamma, etc. This type of amino acid is also beta-alanine. Beta-alanine is a natural amino acid, which 
is, however, not used in the biosynthesis of important proteins and enzymes. In spite of this, beta-
alanine is the most frequently occurring beta-amino acid. It was found in animals, plants, fungi and 
bacteria, since it is incorporated into substances of their primary and secondary metabolism. In 
mammals, beta-alanine is a part of natural dipeptides carnosine and anserine, which are important 
molecules in their primary metabolism and also in pantothenic acid (vitamin B5), which is a part of 
coenzyme A. Certain secondary metabolites of beta-alanine are biologically highly active compounds, 
which were first found in fungi and terrestrial bacteria and later, starting from 1980, in sponges and 
cyanobacteria, which became considerable subjects of research. These organisms very frequently 
contain cyclic and acyclic peptides and depsipeptides with unusual amino acids. Natural compounds 
with incorporated beta-alanine are substances, which are of interest to academic as well as industrial 
chemists, pharmacologists and toxicologists. These substances are very important for all the special-
ists who are interested in bioorganic and biological chemistry. 
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Souhrn 
Aminokyseliny jsou molekuly obsahující aminoskupinu (-NH2), karboxylovou skupinu  
(-COOH) a postranní řetězec. Aminokyseliny hrají ústřední roli jako stavební bloky proteinů i jako 
intermediáty metabolismu. Dvacet aminokyselin nalezených v proteinech je nositelem jejich obrov-
ské chemické rozmanitosti. Přírodní aminokyseliny v proteinech jsou alfa-aminokyseliny, tzn. že je-
jich aminoskupina je lokalizována na uhlíku v blízkosti karboxylové skupiny, označované jako pozice 
alfa. Existují však aminokyseliny, jejichž aminoskupina je lokalizována na vzdálenějších uhlících: be-
ta, gama atd. Takovou aminokyselinou je i beta-alanin. Beta-alanin je přírodní aminokyselina, která 
však není využívána při biosyntéze žádných důležitých proteinů a enzymů. Přesto je beta-alanin nej-
rozšířenější beta-aminokyselinou. Byl nalezen u živočichů, rostlin, hub i bakterií, neboť je zabudován 
do látek jejich primárního i sekundárního metabolismu. U savců je beta-alanin součástí přirozeně se 
vyskytujících dipeptidů karnosinu a anserinu, které jsou důležitými molekulami jejich primárního 
metabolismu, a také kyseliny pantotenové (vitamin B5), která sama je součástí koenzymu A. Některé 
sekundární metabolity beta-alaninu jsou biologicky velmi aktivní sloučeniny, které byly nejprve nale-
zeny v rostlinách a suchozemských bakteriích a později, počínaje rokem 1980, v mořských houbách 
a cyanobakteriích (sinicích), které se staly významným předmětem výzkumu. Tyto organismy velmi 
často obsahují cyklické a acyklické peptidy a depsipeptidy s neobvyklými aminokyselinani. Přírodní 
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ÚVOD 
Jako beta-aminokyseliny jsou označovány orga-
nické karboxylové kyseliny, jejichž amino-
skupina je vázána na druhém atomu uhlíku počí-
táno od karboxylové (COOH) skupiny.  
 
 
 
 
 
 
 
 

Na rozdíl od alfa-aminokyselin, které jsou 
pravidelnou součástí všech proteinů, beta-
aminokyseliny se v těchto biomakromolekulách 
objevují jen zcela sporadicky. Jsou však poměr-
ně časté v některých dalších přírodních látkách 
jako např. peptidech, cyklopeptidech, depsipep-
tidech, glykopeptidech, alkaloidech a terpenoi-
dech. Zejména bakterie, cyanobakterie (sinice), 
houby a rostliny často inkorporují beta-
aminokyseliny do svých sekundárních metaboli-
tů, které slouží jako ochranné faktory 
v konkurenčním boji s ostatními organismy. 
Proto tyto látky obvykle vykazují vysokou biolo-
gickou a fyziologickou aktivitu, která je často 
založena právě na substruktuře přítomné beta-
aminokyseliny. Mnohé tyto biologicky aktivní 
látky představují potenciální léky nebo mohou 
sloužit jako modelové molekuly pro vývoj léků 
nových. 

Časté jsou také případy, kdy zabudováním 
beta-aminokyseliny za přirozenou alfa-
aminokyselinu do molekuly peptidu se při jeho 
syntéze v laboratoři dosáhne zvýšení jeho stabi-
lity snížením degradace savčími peptidázami. 
Použití beta-aminokyselin v peptidové syntéze je 
proto významnou metodou jak připravit biolo-
gicky aktivní produkty odolné biodegradaci 
(Steer et al., 2002) 

Nejčastěji se vyskytujícími beta-
aminokyselinami v přírodních produktech jsou 

beta-alanin, beta-leucin, beta-lysin, beta-arginin, 
beta-glutamát a jeho amid beta-glutamin, beta-
fenylalanin a beta-tyrosin. 
 
Beta-alanin 
Beta-alanin (I) (obr. č. 1) je v přírodě vůbec 
nejrozšířenější beta-aminokyselinou. Byl nalezen 
u živočichů, rostlin, hub i bakterií a často je 
inkorporován do látek jejich primárního meta-
bolismu. Např. koenzym A, esenciální kofaktor 
všech organismů a jedna z nejdůležitějších mole-
kul živé hmoty, obsahuje ve své molekule beta-
alanin. U savců byl beta-alanin objeven i ve vol-
né formě jako výsledek katabolismu uracilu. 
U některých rostlin (Plumbaginaceae, čeleď 
olověncovité) zase betain beta-alaninu (N,N,N-
trimethyl-beta-alanin) funguje jako osmoprotek-
tant, který chrání rostlinu před osmotickým 
stresem, stabilizuje terciární strukturu bílkovin 
a podílí se rovněž na odstraňování reaktivních 
forem kyslíku (Přerostová, 2009). 

Důležitými přírodními deriváty beta-alaninu 
jsou zejména beta-methylamino-alanin, anserin 
a karnosin, barangamidy, destruxiny, některé 
kryptofyciny, leualacin, leucinostatiny, theonella-
midy, theonellapeptolidy a yanucamidy. 
 
Beta-methylamino-alanin (BMAA) 
BMAA (II) (obr. č. 1) je neurotoxin nalezený 
v semenech cykasů (Cycas circinalis), který je 
produkován cyanobakteriemi rodu Nostoc, žijící-
mi na jejich kořenech (Cox et al., 2005). Toxin je 
zřejmě zodpovědný za vznik amyotrofní laterál-
ní sklerózy (ALS), jejíž vysoká incidence byla 
zaznamenána zejména na ostrově Guam mezi 
domorodci kmene Chamorro (Spencer et al., 
1987), pro něž je cykas zdrojem potravy. Ti při-
pravují placky ze škrobovitého středu kmene 
(tzv. ságo), případně semen. Otrava BMAA je 
spojena se vznikem demence podobné Parkin-
sonově nemoci (amyotrophic lateral sclerosis 
associated with a Parkinson's disease-like de-
mentia complex – ALS-PDC) (Karamyan a Spe-
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látky se zabudovaným beta-alaninem představují substance zajímající jak akademické, tak průmyslové 
chemiky, farmakology a toxikology. Neobyčejně významné jsou tyto látky pro všechny, kteří se zají-
mají o bioorganickou a biologickou chemii. 
 
Klíčová slova: beta-alanin – přírodní látky – anserin – karnosin – barangamid – destruxin – kryptofy-
cin – leualacin – leucinostatin – theonellamid – theonellapeptolid – yanucamid 
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th, 2008). Všechny části cykasů jsou jedovaté 
a otrava může být i smrtelná. Cyanobakterie 
v kořenech cykasů produkují vedle neurotoxicky 
účinného BMAA, který se ukládá zejména 
v semenech, ještě další jed, který produkují 
všechny cykasy, a tím je cykasin. Jedná se o gly-
kosid methylazoxymethanolu, který je hepatoto-
xický, neurotoxický a karcinogenní pro člověka 
i zvířata. Před konzumací potravy z cykasů je 
zapotřebí tyto jedy odstranit propíráním či fer-
mentací.   
 
Anserin a karnosin 
Dipeptidy anserin (III) (beta-alanyl-3N-methyl-
L-histidin) a karnosin (IV) (beta-alanyl-L-
histidin) spolu s homokarnosinem (gama-
aminobutyryl-L-histidin) (viz obr. č. 1) jsou 
u savců mimo jiné významnými scavengery vol-
ných radikálů. Tyto strukturně blízké histidinové 
dipeptidy se nacházejí ve vysokých koncentra-
cích ve svalech, ale také v mozku (Jackson 
a Lenney, 1996). Inhibují velmi účinně vznik 
hydroxylových radikálů generovaných superoxid

-dismutázovým systémem (Choi et al., 1999), 
jakož i ostatních volných radikálů (Boldyrev et 
al., 1997), a zpomalují tak procesy stárnutí 
(Hipkiss et al., 2001). Významnou úlohu pravdě-
podobně hrají také v přenosu nervového vzru-
chu v některých částech mozku (Patočka, 2002), 
např. v neuronech bulbus olfactorius (Sassoe-
Pognetto et al., 1993). Tyto peptidy vykazují 
afinitu k histaminovým receptorům a také 
k receptorům gama-aminomáselné kyseliny 
(GABA) a mohly by mít vztah k panické poruše 
vyvolané nedostatkem GABA v okcipitální kůře 
mozku (Goddard et al., 2001). Anserin je ve 
vysoké koncentraci obsažen zejména ve svalo-
vých buňkách ptáků (lat. anser = husa) a ryb, 
karnosin zejména ve svalech savců. Podáváním 
karnosinu a anserinu, nebo ještě lépe perorálním 
podáváním kombinace beta-alaninu a L-
histidinu lze dosáhnout nárůstu svalové hmoty 
a u sportovců zlepšení jejich výkonu (Stout et 
al., 2007; Hipkiss, 2009). Tyto látky tvoří pod-
statnou část různých potravinových doplňků 
a přípravků pro výživu sportovců. 
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Obrázek č. 1. Chemická struktura beta-alaninu (I), neurotoxicky účinného beta-methylamino-alaninu 
(II) a dvou beta-alaninových dipeptidů – anserinu (III) a karnosinu (IV) 

Barangamidy 
Barangamid A je cyklický peptid o 11 aminoky-
selinách. Tři z těchto aminokyselin tvoří beta-
alanin a další tři jsou  N-methylované aminoky-
seliny. Peptid byl izolován z mořské houby The-
onela swinhoei nalezené v Indonésii u ostrova 
Baranglompo, který dal substanci jméno (Roy et 
al., 1999). Na rozdíl od imunosupresivně účin-

ných theonellapeptolidů, které jsou v houbě také 
přítomny, je barangamid A v tomto směru inak-
tivní (Roy et al., 2000). Další isosterní baranga-
midy (B až D) byly izolovány ze stejného biolo-
gického zdroje. Jejich cyklický polypeptidový 
skelet je stejný a jednotlivé látky se liší jen 
v podrobnostech (obr. č. 2). 



Destruxiny 
Destruxiny (A, B a E) byly poprvé izolovány 
z entomopatogenní houby Metarrhizium aniso-
pliae (dřívější jméno Oospora destructor) v roce 
1961 (Kodaira, 1961) jako látky toxické pro 
hmyz. Destruxiny jsou cyklické hexadepsipepti-
dy, které se chovají jako antagonisté napěťově 
řízených kalciových kanálů a aktivují influx kal-
cia v hmyzím skeletárním svalstvu (Bradfisch 
a Harmer, 1990). Podobných cyklohexadepsipe-

tidů byla z různých entomopatogenních hub 
izolována celá řada a v poslední době jsou tyto 
látky intenzivně studovány jako potenciální eko-
logicky přívětivé biopesticidy (Lira et al., 2006; 
Hu et al., 2009). Do stejné skupiny cyklohexa-
peptidů s motivem beta-alaninu v molekule patří 
dále např. roseotoxin B nebo roseocardin 
(Tsunoo et al., 1997), jejichž chemická struktura 
i biologická aktivita je destruxinům velmi po-
dobná (Zabka et al., 2006) (obr. č. 3). 
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Obrázek č. 2. Chemická struktura barangamidů, cyklických undekapeptidů z mořské houby Theonela 
swinhoei. Baragamid A: R1 = R2 = R3 = Et; Barangamid B: R1 = R2 = Et, R3 = Me; Barangamid C: 

R1 = R3 = Et, R2 = Me; Barangamid D: R1 = Me, R2 = R3 = Et 

Obrázek č. 3. Chemická struktura destruxinů, cyklohexadepsipeptidů z entomopatogenní houby Me-
tarrhizium anisopliae (dřívější jméno Oospora destructor). Destruxin A: R1 = CH2CH=CH2, R2 = H, 
R3 = Et; Destruxin B: R1 = CH2CH(CH3)CH2OH, R2 = H, R3 = Et; Destruxin E: R1 = CH2-CH2

(O)CH2, R2 = H, R3 = Et; Roseotoxin B: R1 = CH2CH=CH2, R2 = Me, R3 = iPr; Roseocardin: R1 = 
CH2-CH(CH3)2, R2 = Me, R3 = iPr 
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Kryptofyciny 
Kryptofyciny tvoří početnou skupinu strukturně 
podobných látek produkovaných cyanobakterie-
mi (Wase a Wright, 2008). Jedná se o 16členné 
makrocyklické depsipeptidy, pro něž je charak-
teristická přítomnost oxiranového cyklu v mole-
kule (obr. č. 4). Mají schopnost interagovat 

s tubulinem (Eissler et al., 2006) a vykazují pro-
tinádorovou aktivitu in vitro i in vivo (Liang et 
al., 2005). Kryptofyciny zasahují do dynamiky 
buněčného cytoskeletu a patří do velké skupiny 
inhibitorů mikrotubulů (Patočka et al., 2001), 
které již delší dobu mají své pevné místo 
v terapii rakoviny. 
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Obrázek č. 4. Chemická struktura kryptofycinů, cyklopentadepsidů cyanobakterií. Kryptofycin-1: R1 
= Me, R2 = H, R3 = Cl; Kryptofycin-24: R1 = R2 = R3 = H; Kryptofycin-52: R1 = R2 = Me, R3 = Cl 

Leualacin 
Tento cyklický depsi-pentapeptid (obr. č. 5) byl 
izolován z askomycety  Hapsidospora irregularis 
(Hamano et al., 1992a). Látka se chová jako 
blokátor kalciových kanálů (Hamano et al., 
1992b) a má silný vazodilatační účinek. Jeho 

synteticky připravený amid je vazodilatačně ještě 
účinnější a navíc silně inhibuje agregaci krevních 
destiček vyvolanou kolagenem (IC50 = 0,6 µM) 
nebo kyselinou arachidonovou (IC50 = 2,0 µM) 
(Hu et al., 1999). 

Obrázek č. 5. Chemická struktura leualacinu, cyklického depsipeptidu z askomycety  Hapsidospora 
irregularis 



Leucinostatiny 
Leucinostatiny tvoří skupinu peptidických anti-
biotik produkovanou saprofytickými houbami 
Paecilomyces lilacinus a P. marquandii (Mori et 
al., 1982). Tyto lineární hydrofobní nonapeptidy 
(obr. č. 6) fungují jako ionofóry pro mono- 
a divalentní ionty (Csermely et al., 1994) a vyka-
zují antimikrobiální a antitumorovou aktivitu 

(Ishiguro a Arai, 1976). Jsou účinné proti někte-
rým penicilin-rezistentním kmenům gram-
pozitivních bakterií (např. Staphylococcus au-
reus), ale jsou bohužel příliš toxické pro savce. 
Letální dávka LD50 pro myš při intraperitoneál-
ním podání je 1,8 a při perorálním podání 5,4 
mg/kg (Mikami et al., 1984). 
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Obrázek č. 6. Chemická struktura peptidických antibiotik leucinostatinů. Leucinostatin A: R1 = CH
(OH)CH2COCH2CH3, R2 = Me; : R1 = CH(OH)CH2COCH2CH3, R2 = H; Leucinostatin C: R1 = R2 

= H; Leucinostatin D: R1 = H, R2 = Me 

Theonellamidy 
Theonellamidy jsou bicyklické peptidy (obr. č. 
7), které mají ve své molekule amidickou skupi-
nu. Theonellamid A je hydroxyderivátem jiného 
bicyklického peptidu, theopalauamidu. Oba jsou 
představiteli nové skupiny látek vážících steroly 
(Ho et al., 2009). Theonellamid F, pro nějž je 
charakteristická přítomnost neobvyklé aminoky-
seliny (2S,4R)-2-amino-4-hydroxyadipové, byl 

izolován (Wada et al., 1999) z mořské houby 
Theonella sp. jako bicyklický peptid 
s antifungicidní a cytotoxickou aktivitou. Toxic-
ký účinek theonellamidů je vysvětlován jejich 
schopností způsobovat vakuolizaci buněk 
(Wada et al., 1999). V těchto vakuolách se zvy-
šuje koncentrace vodíkových iontů, což vede 
k zániku buňky (Wada et al., 2002). 

Obrázek č. 7. Chemická struktura bicyklických peptidů z rodiny theonellamidů. Theopalauamid: R = 
H; Theonellamid A: R = OH 
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Theonellapeptolidy 
Mořské houby rodu Theonella jsou nevyčerpatel-
ným zdrojem nových biologicky aktivních látek. 
Jejich produktem jsou i theonellapeptolidy izo-
lované z houby T. swihoei, která obývá korálové 
útesy ostrova Okinawy. Název peptolid je méně 
častým označením pro depsipeptid či peptidový 
lakton (Patočka, 2002). Jsou to obvykle cyklické 
peptidy, v nichž alespoň jedna z peptidických 
vazeb je nahrazena vazbou esterovou. Ta je 
realizována mezi karboxylem aminokyseliny 
a hydroxylovou skupinou hydroxyl-aminokyseliny. 

Theonellapeptolidy jsou vysoce hydrofobní 
cyklické tridekadepsipeptidy (Kobayashi et al., 
1991). Jejich chemická struktura je po mnoha 
stránkách zajímavá (obr. č. 8). Nejenže obsahují 
hned tři molekuly beta-alaninu, ale část amino-
kyselin je ve formě D-enantiomerů (D-Leu, D-
Ileu, D-Val), na aminovou skupinu koncové 
aminokyseliny (L-Val) je navázán methoxyacetyl 
a většina peptidových vazeb je methylována. 
V současné době je známo již více než tucet 

těchto látek, které byly nalezeny i v některých 
dalších druzích mořských hub (Tsuda et al., 
1999), např. v Lamellomorpha strongylata, která 
je hojná v okolí Nového Zélandu (Li et al., 
1998), nebo v Kaliapsis sp. z Indonésie 
(Setyowati et al., 2009). 

Theonellapeptolidy mají imunosupresivní 
aktivitu (Dewi, 2009) a theonellapeptolidy Ib, Ic, 
Id a Ie vykazují in vitro silný cytostatický účinek 
u buněčné linie myší leukemie L1210 (IC50 = 
1,6, 1,3, 2,4 resp. 1,4 µg/ml). Theonellapeptolid 
Ie inhibuje transport Na+ a K+ iontů přes mem-
bránu a u nezralých oocytů mořské hvězdice 
Asterina pectinifera vyvolává nevídané morfolo-
gické změny díky tomu, že narušuje cytoskele-
tární F-aktin a vytváří shluky a jakési prstence 
(Ohta et al., 2003). Theonellapeptolid IId 
v koncentracích 25 mg/ml a vyšších brání ferti-
lizaci vajíček mořského ježka Hemicentrotus pul-
cherrimus, ale nemá žádný vliv na časný embryo-
nální vývoj až do stadia gastruly (Kobayashi et 
al., 1991, 1994). 
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Obrázek č. 8. Chemická struktura theonellapeptolidu-Id, zástupce depsipeptidů z rodiny theonella-
peptolidů  

Yanucamidy 
Yanucamidy A a B jsou cyklické depsipeptidy 
izolované z cyanobakterie Lyngbya majuscula 
a také z cyanobakterií rodu Schizothrix sp. 
(Sitachitta et al., 2000). Charakteristická je pro 
ně přítomnost koncové trojné vazby, která je 
součástí unikátní 2,2-dimethyl-3-hydroxy-7-

oktynové kyseliny (obr. č. 9), která byla až do-
sud v přírodě nalezena pouze jako součást kulo-
lidu-1 a kulokainalidu-1, metabolitů mořského 
měkkýše Philinopsis speciosa (Minto a Blac-
klock, 2008). Oba yanucamidy jsou velmi toxic-
ké pro krevety (LD50 = 5 ppm) a pravděpodob-
ně i pro další korýše. 



ZÁVĚR 
Zdrojem přírodních chemických látek byly po 
dlouhou dobu zejména rostliny a v menší míře 
houby a živočichové. Rozvoj lékařské a biolo-
gické chemie je velmi úzce spjat s izolováním 
mnoha přírodních chemických látek a poznáním 
jejich chemické struktury a jejich biologického 
účinku. Pomocí moderních separačních metod 
a metod chemické strukturní analýzy jsou po-
znávány stále nové a nové substance. Jejich ne-
vyčerpatelným zdrojem se staly bakterie, sinice, 
řasy, mikro- i makromycety a zejména pak nej-
různější organismy žijící v moři. Moře a oceány 
poskytují prostor obrovskému množství rozma-
nitých organismů, často ještě nepoznaných, a ty 
jsou zdrojem nesčetných chemických substancí 
rozmanitých struktur (Skropena, 2008). 

Chemikům se tak dostávají do rukou zcela 
nové látky s dosud nepoznanou strukturou a po 
jejím dešifrování provokují organické syntetiky 
k jejich přípravě v laboratoři. Farmakologům 
a toxikologům se dostávají do rukou látky 
s novými biologickými účinky, od nichž si slibují 
možnost využití v medicíně. Dochází k nebýva-
lému spojení biologie a chemie, což prospívá 
oběma vědám. Zpracované téma derivátů beta-
alaninu představuje jen nepatrný zlomek stále 
narůstajícího objemu nově objevovaných mole-
kul. V současné době je každoročně popsáno asi 
1 milion nových látek, z nichž velká část má svůj 
původ v přírodě (Waisser, 1999). Teprve jejich 
další výzkum ukáže, zda obohatí jen naše zna-
losti nebo zda také najdou praktické uplatnění 
v našem životě. 
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Obrázek č. 9. Chemická struktura malých cyklických depsipeptidů z rodiny yanucamidů. Yanucamid  
A: R = H; yanucamid B, R = Me 
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