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NOVA METODA ZNACENIi DNA BAZi PRO SEKVENOVANI

Mezinarodni védecky tym vedeny Michalem Hockem z Ustavu organické chemie a biochemie AV CR
a Univerzity Karlovy a Ciarou K. O'Sullivan ze Spanélské University Rovira i Virgili vyvinul novou
metodu znaceni DNA, kterou bude mozné v budoucnu vyuZit pro sekvenovani DNA s vyuzZitim
elektrochemické detekce. Védci predstavili vysledky své prace v prestiznim védeckém casopisu
Journal of American Chemical Society.

Molekula DNA se sklada ze ctyr zakladnich stavebnich blokd, nukleotidl. Geneticka informace, kterou
molekula nese, je dana poradim nukleotid(. Znalost poradi téchto stavebnich blokd neboli sekvence
DNA je nutnd napfiklad pfi diagnostice onemocnéni ¢i pfi forenzni analyze DNA. Pfes velky pokrok

v metodach sekvenovani DNA, které jsou vétsinou zaloZené na fluorescenénim znadeni nukleotid(,
jsou vsak tyto techniky stale ¢asové narocné, relativné drahé a maji nékteré omezeni. Proto védci
intenzivné hledaji dalsi moznosti, jak sekvenovani zjednodusit a urychlit.

Jednim z nadéjnych pfistupl je vyuZiti elektrochemické detekce a tzv. redoxnich znadek, coz jsou
pfipojené slouceniny, které Ize oxidovat nebo redukovat na elektrodach. Rozsahlému tymu védcu

z UOCHB, URV, Pfirodovédecké fakulty UK, Polské akademie véd a Biofyzikdlniho tstavu AV CR,

se studenty Davidem Kodrem a Cansu Pinar Yenice jako prvnimi autory, se nyni podafilo navrhnout

a syntetizovat umélé nukleotidy, na nichz jsou privéseny specidlni redoxni znacky, které Ize oxidovat
na zlaté nebo uhlikové elektrodé pfi specifickém potencidlu, pficemz poskytuji méfitelny a analyticky
vyuZitelny signal. Témito znackami jsou karborany, klecovité struktury vytvorené z atom( boru

a uhliku, do nichZ mohou byt zaclenény dalsi atomy kov(, napf. Zeleza ¢i kobaltu, které ovliviiuji jejich
vysledné elektrochemické vlastnosti.

Nové upravené nukleotidy byly navrzeny tak, aby je enzym DNA polymeraza, ktery v bufice stavi DNA
z dostupnych stavebnich blok, zaclenil do nové vytvareného vliakna DNA. Védci tak byli schopni
pripravit viakno DNA sestavajici z upravenych nukleotid(. Kazdy ze ¢tyr typl nukleotidd pfitom nese
vlastni odlisSnou znacku, umoznujici jejich naslednou detekci. Pravé to bylo hlavni tskali celého
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projektu. AZ dosud se totiZ védclm dafilo oznacit a naméfit vidy pouze jeden ¢i maximalné dva typy
redoxné znacenych nukleotid(l v jednom vlakné DNA.

Diky tomu, Ze kaZdy z upravenych nukleotidl nese vlastni znacku projevujici se v elektrochemické
detekci specifickym signdlem oxidace pfi rizném potencialu, je moZzné jednotlivé typy nukleotidl
odlisit. Velikost kazdého signalu je navic zavisla na poctu kopii daného nukleotidu v DNA, coZ umoznuje
také rychle urcit pomérné zastoupeni jednotlivych nukleotidd v méfené DNA.

Noveé vyvinuté elektrochemické kéddovani DNA bazi pfindsi fadu vyhod, jako je jednodussi a levnéjsi
instrumentace ¢i rychlost analyzy. Metodika mize najit uplatnéni pfi sekvenovani DNA, v diagnostice
¢i maze slouzit k vyvoji novych DNA ¢ipQ.
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