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UVODNIK

Stevilka Farmacevtskega vestnika, ki je pred vami, je sestavijena iz dveh tematskih sklopov.
V prvem sta dva prispevka, ki ju uvrscamo v skupino biofarmaceviskih znanosti. Tako
raziskovalci iz farmacevtske druzbe Lek pod vodstvom dr. S. JevSevar nadaljujejo pionirsko
delo pokojnega dr. Viktorja Menarta o uporabi inkluzijskih telesc oziroma bakterijskih
beljakovinskih agregatov v farmaciji, v drugem prispevku pa mag. P. Draskovic in dr. M.
Podobnik opisujeta raznolikost in bioloski pomen fosforiliranih derivatov inozitola.

V drugi tematski prilogi pa je predstavijena problematika uporabe zdravil pri mladostnikih.
Uvodoma avtorice mag. N. Pisk, M. Pal in T. StiplovSek ugotavijajo, da slovenski mladostniki
prepoznavajo farmacevta kot vir informacij o zdravilih in lekarno kot okolje, kjer se izdajajo
zdravila, preko spleta pa nakupujejo predvsem sportno prehrano in izdelke za hujsanje.
Mag. T. Kogovsek Vidmar opozarja, da se vecina slovenskih uporabnikov interneta zanima
za informiranje o varni uporabi zdravil na uradno pooblasceni in akreditirani spletni strani z
moZnostjo dvosmerne komunikacije s farmacevtom. Avtorji R. Marcic, V. S. Rus in D. Kobal
Grum v svojem prispevku izpostavijajo znacilnosti mladostnikovega psihosocialnega razvoja
in vedenja povezanega z zdravjem ter opozarjajo na dejavnike tveganja in zascite. Poleg
tega nakazujejo smernice za ucinkovito sodelovanje farmacevtov pri zdravstveni socializaciji
mladostnikov. P. Truden Dobrin ugotavija, da podatki iz anketnih raziskav razkrivajo nezdrav
Zivijenski slog mladostnikov ob sicer relativno dobrem zdravju, kar je pomemben dejavnik
pri nastanku bolezni. Zaskrbljujoca je predvsem uporaba zdravil skupaj z alkoholom. V
prispevku S. Pecar Cad je potrjena teza o relativnem zdravju mladostnikov preko podatka,
da je povprecno stevilo predpisanih receptov na enega mladostnika 2,4 recepta, kar je
trikrat manj kot na celotni populaciji. Dekletom, starim med 15 in 19 let so peroralni
kontraceptivi najpogosteje predpisana zdravila, kar se manifestira z upadom stopnje
splavnosti mladostnic. Sicer pa mladostniki porabijo najvec¢ zdravil za sistemsko zdravljenje
infekcij, za bolezni dihal, z delovanjem na Zivcevje in za bolezni koZe in podkoZnega tkiva.
V zadnjih dveh prispevkih mag. M. Abazoviceve in B. Madjarja pa bo bralec nasel podrobno
analizo uporabe zdravil na recept in recepta prostih zdravil za mladostnike skupaj z napotki
kaj in kako svetovati pri izdaji teh zdravil, Ce pride v lekarno mladostnik sam oziroma skupaj
z vrstniki ali s starsi.

Verjameva, da tudi tokratna Stevilka Farmaceviskega vestnika predstavilja zanimivo branje
in da bodo tako lekarniski kot tudi industrijski farmacevti v njej nasli dovolj izhodis¢ za
usmerjanje strokovnega dela v svojem delovnem okolju.

prof. dr. Borut Strukelj, odgovorni urednik
prof. dr. Ales Mrhar, gostujoci urednik
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Raznolikost in bioloski pomen fosforiliranih derivatov inozitola

Raznolikost in bioloski pomen
fosforiliranih derivatov inozitola

Diversity and biological significance of
phosphorylated derivatives of inositol

Petra Draskovi¢, Marjetka Podobnik

Povzetek: Molekula inozitola predstavlja osnovno ogrodje za nastanek $tevilnih biolosko aktivnih spojin. Med najbolj razsirjenimi derivati so
fosforilirane oblike, ki so lahko v vodi netopne, t.i. polifosfoinozitolni lipidi, ter vodotopne oblike, inozitol (poli)fosfati. Stereospecfi¢na
razporeditev ter §tevilo funkcionalnih skupin, fosfatov in/ali lipidov, vezanih na osnovni Sestélenski inozitolni obro¢, pa tudi pogojuje njihovo
funkcionalno raznolikost. Najbolj raziskan med inozitol fosfati je inozitol-1,4,5-trifosfat, sekundarna sporocevalna molekula, ki sprog¢a Ca®* iz
intracelularnih zalog. V naravi najbolj razsirjen pa je inozitol heksakisfosfat (1F;) ali fitinska kislina, ki je dobro znana po svojih ugodnih u¢inkih
na organizme, potencialne antikancerogene in antiangiogenetske lastnosti pa kaze tudi njegov prekurzor, inozitol-1,3,4,5,6-pentakisfosfat
((1,3,4,5,6)IF). (1,3,4,5,6)I P, in | P sta tudi prekurzorja inozitol pirofosfatov, ki vsebujejo energijsko bogate di-fosfatne in pa tudi v zadnjem Casu
odkrite tri-fosfatne skupine. Te molekule lahko brez pomoci encimov piro-fosforilirajo dolocene, ze predhodno fosforilirane proteine. Tak
nastanek pirofosforiliranih proteinov tako lahko predstavlja novo obliko celi¢nega signaliziranja.

Kljuéne besede: inozitol, polifosfoinozitid, inozitol fosfat, inozitol pirofosfat, inozitol heksakisfosfat kinaza (IP6K)

Abstract: Six-membered ring of inositol represents a basic scaffold of a number of biologically active substances. Most common are
phosphorylated derivatives, which are either water insoluble polyphosphoinositol lipids, or water soluble inositol (poly)phosphates.
Stereospecificity of the positioning of the functional groups, e.i. phosphates and/or lipids, as well as their number determine their functional
diversity. The most studied among inositol phosphates is the inositol-1,4,5-triphosphate, an important second messenger, which triggers Ca®*
release from intracellular stores. However, the most abundant in nature is inositol hexakisphosphate (1P;) or phytic acid, which positive effects
on organisms have been known for years. Medically interesting is also IP; precursor, inositol-1,3,4,5,6-pentoxiphosphate((1,3,3,5,6)IP;),
showing specific proapoptotic and antiangiogenic properties. (1,3,4,5,6)IP, and P, are precursors of higher inositol pyrophosphates containing
energy rich di-phosphate and, as shown recently, three-phosphate groups. These molecules can nonenyzmatically phosphorylate specific pre-
phosphorylated proteins. Such formation of pyro-phosphorylated proteins can thus represent a novel mode of cell signaling.

Keywords: inositol, polyphosphoinositide, inositol phosphate, inositol pyrophosphate, inositol hexakisphosphate kinase (IP6K)

je pet hidroksilnih skupin vezanih v ekvatorialnem polozaju na osnovni
cikloheksanski obro¢, ena (polozaj 2) pa je v aksialni legi (Slika 1).

1 Uvod

Molekula inozitola z empiri¢no formulo CsH,,O4 predstavija osnovno
ogrodje mnogih biolosko aktivnih spojin. Pred skoraj 160 leti je inozitol
odkril nemski kemik Josef Scherer (1). Izoliral ga je iz miSi¢nega tkiva
in novo molekulo poimenoval inos, kar v grs¢ini pomeni ‘misica’. Drug
pomen besede inos v grscini je ‘vir vitalnosti in mo¢i’, kar se navezuje
na vlogo inozitola kot vitamina (2).

Med najbolj razsirjenimi derivati inozitola v naravi so njegove
fosforilirane oblike, ki pa so tudi najbolj zastopane organske fosfatne
spojine na Zemlji (3). Vsaka izmed $estih hidroksilnih skupin inozitola
je lahko zaestrena z vsaj eno ali vec fosfatnimi skupinami, lahko pa Se
dodatno vezejo lipidne molekule in tako postanejo gradniki
membranskih lipidnih dvoslojev (5). Do danes so v bioloskih sistemih

Danes je v naravi znanih devet izomerov inozitola (Slika 1). Med njimi
je najpogosteje zastopan D-myo-inozitol, zato se v literaturi za ta
izomer uporablja splosen izraz inozitol (3). Za ta izomer je znacilno, da

odkrili ze preko 47 razlicnih fosforiliranih derivatov inozitola, 7 od teh
je v vodi netopnih, to so t. i. polifosfoinozitolni lipidi, ostali predstavljajo
v vodi topne oblike, to so t.i. inozitol fosfat (2, 6).

dr. Petra Draskovi¢, dipl. univ. biokem., BIA d.o.o., Teslova 30, 1000 Ljubljana

dr. Marjetka Podobnik, mag. kem., dipl. univ. kem., Kemijski institut, Hajdrihova 19, 1000 Ljubljana
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Slika 1: Izomeri inozitola, prisotni v naravi. Najpogostejsi izomer je
D-myo-inozitol (obkroZen). Prikazano je oStevilcenje
ogljikovih atomov po nomenklaturi, ki jo je uvedel Agranoff
(4). Kot preprost model mu je sluZila oblika telesa zelve
(Agranoffova Zelva).

Figure 1: Isomers of inositol, present in nature. The most abundant
among them is D-myo-inositol (circled). Numbering of
carbon atoms, as determined by Agranoff nomenclature
(4), is shown. A body of a turtle (Agranoffis turtle) has been
used as a simple tool for eaiser memorization of the
positions of hydroxyl groups in D-myo-inositol.

2 Polifosfoinozitolni lipidi -
polifosfoinozitidi

Polifosfoinozitolni lipidi, imenovani tudi fosfatidilinozitolni lipidi, sodijo
poleg fosfatidilholinov, fosfatidiletanolaminov in fosfatidilserinov v
druzino fosfogliceridov. Le-ti so najbolj razsirjena skupina naravnih
lipidov in so prisotni v bioloSkih membranah rastlin in Zzivali.
Polifosfoinozitidi predstavljajo priblizno 10% lipidov v biolo$kih
membranah (7). UdeleZeni so pri regulaciji delitve celic, organizacije
citoskeleta, vezikularnem transportu in transportu glukoze (8). V
evkariontskih membranah poznamo sedem razli¢nih polifosfo-
inozitidov, poimenovani pa so glede na mesto fosforilacije in Stevilo
fosfatnih skupin na inozitolnem obrocu (Slika 2) (7).

Mnogi polifosfoinozitidi so prekurzorji topnih oblik inozitol fosfatov, ki
igrajo pomembno viogo sekundarnih sporoCevalnih molekul pri
prenosu signalov v organizmih. Pretvorbo netopnih oblik v topne
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Slika 2: Polifosfoinozitidi, prisotni v eukariontskih membranah. Crka P
v krogcu predstavija fosfatno skupino.

Figure 2: Polyphosphoinositides, present in eukaryotic membranes.
Encircled letter P represents the phosphate group.

katalizirajo razlicne fosfolipaze. Npr. fosfatidilinozitol-4,5-difosfat
(PtdIns(4,5)P,) je glavni substrat fosfolipaze C, pri ¢emer se sprostita
1,2-diacilglicerol in inozitol-1,4,5-trifosfat ((1,4,5)IP,) (Slika 3) (9).

3 Inozitol fosfati

Med topnimi derivati inozitola je najbolj raziskan inozitol-1,4,5-trifosfat
((1,4,5)IP,) (Slika 3), sekundarna sporocevalna molekula, ki sprosca
Ca?* iz intracelularnih zalog (9). Z odkritem te pomembne vioge
(1,4,5)IP, se je povecalo zanimanje za prouc¢evanje struktur, presnove
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Slika 3: Presnova inozitol fosfatov v razvojno razli¢nih organizmih. (1,4,5)IP, nastane s hidrolizo Ptdins(4,5)P,, kjer sodeluje fosfolipaza; pri
tem se sprosti tudi 1,2-diacilglicerol. (1,4,5)IP, je glavni prekurzor visjih inozitol polifosfatov (povzeto po 10).

Figure 3: Pathways of metabolism of inositol phosphates in evolutionary different organisms. Hydrolysis of PtdIns(4,5)P, by phospholipase C
releases 1,2-diacylglycerol and (1,4,5)IP,. (1,4,5)IP, is a precursor of higher inositol phosphates (adapted after 10).

in bioloskega pomena topnih derivatov inozitola ter encimov, ki
sodelujejo pri tem (10).

Od 60 moznih (teoreti¢nih) oblik topnih inozitol fosfatov je bilo v naravi
do sedaj odkritih Ze preko 40 razli¢nih inozitol fosfatov (Sliki 3 in 4) (6,
10). Biosintetske poti Stevilnih inozitol fosfatov so izredno kompleksne,
nekatere so specificne dolo¢enim organizmom, spet druge so
univerzalne med vsemi organizmi (Slika 3) (10).

Topni inozitol fosfati so udelezeni pri mnogih bioloskih procesih kot

npr.: vezikularni transport, apoptoza, regulacija transkripcije,

kemotaksija, delitev celic, vzdrzevanje dolzine telomer, regulacija rasti
in morfologije celic ter homeostaza fosfata v kvasovkah (2, 10, 11).

V naravi najbolj zastopan inozitol polifosfat je inozitol-1,2,3,4,5,6-
heksakisfosfat (1P, ali fitinska kislina) (Slika 4). Fitinska Kislina
predstavlja pri rastlinah najvecjo zalogo fosfata v semenih, plodovih in
koreninah, pomembno viogo pa igra tudi med kalitvijo in razvojem.
IP, ki ga zauzijemo iz Zit in socivja, lahko pomaga pri preprecevanii
tvorbe ledvi¢nih kamnov, za$¢iti proti diabetesu, kariesu,
arterosklerozi in boleznim srca ter razlicnim oblikam raka. Zaradi

farm vestn 2009; 60 197
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Slika 4: (1,3,4,5,6)IP in IP, sta prekurzorja Stevilnih inozitol polifosfatov, ki vsebujejo di-fosfatne in tri-fosfatne skupine. Danes najbolj znana
encima, ki sodelujeta pri sintezi takih inozitol polifosfatov, sta IP6K (inozitol heksakisfosfat kinaza) in VIP1 (kvasna inozitol pirofosfat
sintaza). Osenceni so produkti IP6K, ki smo jih strukturno karakterizirali v nasi skupini (6). Produkti, oznaceni znotraj elipse, nastajajo
v zelo nizkih kolicinah, in so bili zato samo delno okarakterizirani; predstavijene vse mozne kombinacije njihovih struktur (6).

Figure 4: (1,3,4,5,6)IP; and IP4 as precursors of a number of higher inositol polyphosphates containing di- and tri-phosphate groups. To date,
enzymes IP6K (inositol hexakisphosphate kinase) and VIP1(yeast inositol pyrophosphate synthase) have been found to be involved
in the synthesis of these inositol polyphosphates. Structures of inositol polyphosphates, determined by our group, are marked by
gray background (6). Products within the ellipse can be obtained in very limited amounts and were therefore only partially
characterized; all theoretically possible combinations of structures are shown (6).

njegovih sposobnosti keliranja kovin mu pripisujejo antioksidantne
lastnosti, vendar pa kelacija ni vedno samo pozitivna. Fitinska kislina
namre¢ tvori komplekse s Stevilnimi dvovalentnimi in trivalentnimi
kovinskimi ioni, njihovo pomanjkane na racun prekomerne kelacije pa
lahko pripelje do $tevilnih anomalij (2, 12).

198 farm vestn 2009; 60

IP; lahko sintetizirajo vsi evkariontski organizmi. Eden glavnih
prekurzorjev 1Py je ((1,3,4,5,6)IP; (Slika 3). Tudi ta je zelo zanimiva
biolosko aktivna molekula, s potencialno antikancerogeno in
antiangiogenetsko vlogo: (1,3,4,5,6)IF; okrepi proapoptotsko delovanje
antitumorskih uc¢inkovin cisplatina in etopozida v rakastih celicah (13).
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4 Inozitol pirofosfati

Inozitol polifosfati z naras¢ajo¢im Stevilom fosfatnih skupin so zaradi
visokega naboja ter slabe topnosti v prisotnosti dolo¢enih kationov
tezavne molekule za raziskovanje. Kljub temu pa je v zadnjih 15 letih
prislo do veliko vznemirljivih odkritij na tem podro¢ju. Eno klju¢nih je
bilo, da sta (1,3,4,5,6)IP; in I, prekurzorja inozitol fosfatov, ki lahko
vsebujejo sedem, osem ali ve¢ fosfatatnih skupin, vezanih na
inozitolni obro¢ (Slika 4) (2, 6). Prve analize struktur teh oblik inozitol
polifosfatov so pokazale, da te molekule vsebujejo visoko energijske
pirofosfatne vezi, zato jih v literaturi imenujemo inozitol pirofosfati. To
so npr. difosfo-inozitol tetrakisfosfat (PP-IP,), ki je derivat IP, z eno
pirofosfatno  skupino; difosfo-inozitol pentakisfosfat (PP-IF;), ki je
derivat 1P, z eno pirofosfatno skupino, poenostavljeno imenovan kar
IP,; in bis-difosfo-inozitol tetrakisfosfat ((PP),-1P,) oz. 1P, ki je derivat
|P, z dvema pirofosfatnima skupinama (Slika 4). Raziskave v zadnjem
Casu intenzivno odkrivajo njihovo pomembno viogo pri prenosu
signalov in celi¢ni regulaciji (npr. DNK rekombinacija, regulacija
dolZzine telomer, endocitoza, fosfatni metabolizem, uravnavanje
izlo¢anja inzulina, rast celic ter spermiogeneza) (2, 14, 15).

Vse ve¢ raziskav potrjuje, da inozitol pirofosfati delujejo kot signalne
molekule (15), kjer sta klju¢ni dve posebni lastnosti teh molekul. To sta
hitra presnova (v sesalskih celicah se priblizno 20 % razpoloZljivega
(1,3,4,5,6)IF; in 50 % razpoloZljivega IFP; v 1 uri pretvori v inozitol
pirofosfate, kot je npr. PP-IP, oz. PP-IP;), ter visoka energija
pirofosfatne vezi (16). Izradunan energijski potencial pirofosfatne vezi
v P, je enak ali celo vecji od ATP, kar je bilo eno pomembnih izhodis¢
raziskovalcem, da morda ti inozitol pirofosfati opravljajo podobno
funkcijo v celicah kot ATP (17, 18). Mozna sta dva mehanizma
prenosa signalov s pomocjo inozitol pirofosfatov (15). Namre¢, inozitol
pirofosfati se lahko vezejo na dolo¢ene proteine in s tem povzrocijo
konformacijske spremembe ter aktivacijo teh proteinov (podobno kot
v primeru cAMP). Drug, do nedavno nepoznan mehanizem pa je
kovalentna post-translacijska modifikacija, ki vodi v nastanek
pirofosforiliranih  proteinov. Substrati inozitol pirofosfatov so npr.
proteini jedrca, ki so udelezeni v sestavljanju ribosomskih podenot in
njihovem prenosu v citoplazmo (19). Ti proteini vsebujejo regije,
bogate s serini ter obdane s kislimi aminokislinskimi preostanki. V prvi
stopnji te modifikacije pride do fosforilacije toéno dolo¢enih serinov,
kar katalizirajo ustrezne kinaze v prisotnosti ATP. V drugi stopnji pa
inozitol pirofosfati skupaj z Mg?* vendar brez pomoci encimov dodajo
S§e eno fosfatno skupino na fosforiliran serin in tako nastanejo
pirofosforilirani proteini (20). Tako modificirani proteini imajo posebne
lastnosti: manj so odporni proti nizkim pH vrednostim ter bolj odporne
na proteinske fosfataze v primerjavi z ATP-fosforiliranimi proteini, in
tako predstavljajo novo obliko celi¢nega signaliziranja (20).

Prvi encim, za katerega so pokazali, da lahko iz (1 ,3,4,5,6)IP5 in IP6 ob
prisotnosti ATP/Mg?*+ katalizira sintezo inozitol pirofosfatov, je inozitol
heksakisfosfat kinaza (IP6K) (Slika 4), ki v sesalskih celicah obstaja v
treh izooblikah: IP6K1, IP6K2 in IP6K3 (21). Poleg kinazne aktivnosti
tega encima, je znana tudi od kinazne aktivnosti neodvisna interakcija
IP6K z drugimi proteini. Tako se npr. izooblika IP6K1 (ne pa tudi IP6K2
in IPBK3) veZze s proteinom GRAB, ki uravnava spro$canje
nevrotransmiterjev (22). Za izoobilko IP6K2 pa je bilo pokazano, da
regulira celi¢no smrt (23) tudi preko interakcij s proteini kot sta TRAF2
(24) in Saperon HSP90 (25). Za IP6K1 in inozitol pirofosfate je bilo

pokazano, da sodelujejo pri nastajanju in izlo¢anju inzulina, uni¢enje
gena za IP6K1 pa lahko vodi v diabetes tipa 2 in pa motnjo v
spermiogenezi (15). Pred kratkim so tudi odkrili inhibitor, N2-(m-
trifluorometil)benzil-N6-(p-nitrobenzil)purin (TNP) (26), ki selektivno
inhibira encime IP6K, kar lahko predstavlja novo uc¢inkovito orodje pri
preu¢evanju biolskih procesov, kjer sodelujejo ti encimi ter njihovi
metabolni produkti.

Poleg IP6K pa tudi drugi encimi sodelujejo pri sintezi inozitol
pirofosfatov v celici (Slika 4). Tako inozitol polifosfat multikinaza
(IPMK) katalizira sintezo inozitol pirofosfatov iz (1,3,4,5,6)IF; (27).
Sposobnost tvorbe inozitol pirofosfatov pa imajo tudi ¢lani druzine
encimov VIP/PP-IP-kinaz. Sem sodijo v kvasovki Sacharomyces
cerevisiae odkrit protein VIP1 in njegova sesalska analoga VIP1/PP-
IP;-kinaza 1 in VIP2/PP-IP;-kinaza 2, ki fosforilirajo 1P in 1P, (1(3)-PP-
IP,) (28, 29). Analize z nuklearno magnetno resonanco (NMR) so
pokazale, da je strukiura |P, katerega sintezo katalizirajo VIP1-
podobne kinaze, 1(3)-PP-1P, (27); struktura IP,, ki je produkt katalize
IPEK, pa je 5-PP-IP, (Slika 4) (6, 28).

V na8i skupini na Kemijskem institutu smo se osredotocili na
prouc¢evanije inozitol pirofosfatov, katerih sintezo v sesalskih celicah iz
naravnih substratov (1,3,4,5,6)IF; in IP; katalizirajo vse tri izooblike
IPEK. S pomoc¢jo analiz z NMR in masno spektroskopijo smo prvi
pokazali, da so produkt katalize z vsemi tremi izooblikami IP6K Stevilni
inozitol polifosfati z razlicnimi kombinacijami in Stevili difosfatnih in
tudi presenetljivo, trifosfatnin skupin (6). Ceprav pri tej reakciji
nastane cela mnozica produktov, pa je vezava fosfatnih skupin
omejena na dolo¢ena mesta na inozitolnem obrocu (pri (1,3,4,5,6)I1P,
na mestih 1 in/ali 3 ter 5, pri IP, pa le na polozaju 5) (6) (Slika 4).
Stereospecificnost dodajanja novih fosfatnih skupin je ocitno
doloCena s strukturo aktivnega mesta encima. Mozno je, da vse
razli¢ne oblike visoko fosforiliranih oblik inozitol polifosfatov sodelujejo
pri fosforilaciji proteinov (20). Pomen tako velike strukturne raznolikosti
teh novo odkritih molekul, specificnost ter mehanizem njihovega
delovanja pa je pomembno izhodis¢e nadaljnjih raziskav.

5 Sklep

Stevilni inozitol fosfati v naravi igrajo pomembno viogo pri celiéni
regulaciji in prenosu signalov. Vse veC zanimanja pa v zadnjem ¢asu
vzbujajo vigji inozitol polifosfati, derivati (1,3,4,5,6)IP; in 1P, ki
vsebujejo energijsko bogate di-fosfatne in tri-fosfatne skupine. Se
posebej zanimiva je sposobnost teh molekul, da lahko pirofosforilirajo
proteine in to brez sodelovanja encimov in tako na poseben nacin
sodelujejo pri prenosu signalov v organizmih. Ker je mehanizem
delovanja visjih inozitol polifosfatov netipi¢en, je na tem podroc¢ju
potrebnih Se veliko raziskav za boljSe razumevanje njihovega
mehanizma delovanja. Z raziskavami v nasem laboratoriju smo
razlozili strukture velikega Stevila teh inozitol polifosfatov in pokazali,
da se tudi dejansko nahajajo v celicah (6). Ker so koncentracije teh
spojin v organizmih zelo nizke, bodo ravno te znane strukture inozitol
pirofosfatov v pomo¢ organskim kemikom kot osnova za pripravo
sinteti¢nih inozitol pirofosfatov in njihovih analogov, ki jih bodo potem
biokemiki in celi¢ni biologi lahko uporabili pri raziskovanju njihovih
vlog tako in vitro kot in vivo. Se ve&, ker so inozitol pirofosfati in s tem
tudi encimi, ki jih sintetizirajo, pomembni dejavniki v mnogih fizioloskih
in tudi patoloskih procesih, lahko sluzijo tudi kot osnova oziroma tar¢a
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za razvoj zdravil. Zaradi odkritja derivatov, ki vsebujejo tudi tri-
fosfatne skupine, pa bo potrebno v prihodnosti temu prilagoditi tudi
nomenklaturo, saj trenutno veljaven izraz »inozitol pirofosfat«
uposteva samo spojine z di- oz. pirofosfatno vezjo. Ravno tako pa
kratica 1P, ni samo oznaka za [PP],-1P,, ampak tudi za PPP-IP;.

[ ]
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