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Kfecek ukazuje, jak funguje ochrana genomu pohlavnich bunék u savct

Laboratof Petra Svobody z Ustavu molekularni genetiky (OMG) AV CR ve spolupréci s laboratofi
Atsuo Ogury z japonského institutu RIKEN v novém ¢lanku v ¢asopise Nature Cell Biology ukazuje,
jak se béhem evoluce miizZe vyvijet ochrana genomu v savcich pohlavnich burikach.

Stabilitu genomu, tedy kompletni genetické informace organismu, ohroZuje vnitfni nepfitel zvany
mobilni elementy. To jsou parazitické Gseky DNA, které se umi zkopirovat a vloZzit na dalsi mista v
genomu hostitele. Pokud jsou aktivni v pohlavnich burnkach a ¢asnych embryich, prenaseji se tyto nové
kopie do dalSich generaci. Mobilni elementy tak zasadné ovliviuji stabilitu a evoluci genomu.
Napfiklad zplUsobuji postupné ,kynuti“ velikosti genomu — u ¢lovéka nebo mysi tvofi rozpoznatelné
pozlstatky mobilnich element( zhruba polovinu jejich DNA. Nékdy mohou pfispét do evoluce i

v dobrém, ale ¢astéji tam, kam vlozi novou kopii, genetickou informaci poskodi. BEhem evoluce se
proto objevily riizné obranné mechanismy. Klicovym mechanismem drZicim mobilni elementy na uzdé
v pohlavnich burikach Zivocichi jsou kratké RNA molekuly zvané piRNA, které umi mobilni elementy
najit a umlcet.

Na zdkladé studii mysich mutantl se dlouhé roky zdalo, Ze piRNA jsou u savcll nepostradatelné pouze
pro ochranu samcich pohlavnich bunék, zatimco v samicich pohlavnich burnkach (vajickach) nemaji
vyznam - na rozdil od bezobratlych a ryb, kde jsou duleZité. Laborator Petra Svobody ted ukazala, Ze
piRNA jsou u zlatych kifeckl nepostradatelné jak pro vyvoj spermii, tak funkcnich vaji¢ek. To zdsadné
méni predstavu o fungovani piRNA drahy u savcu a spolu s dalsimi vysledky to ukazuje, Ze mys v tomto
pfipadé neni reprezentativni model biologie savcu.

Ukazat na kreckovi, Ze vSeobecny predpoklad pro savce zaloZeny na experimentech na mysich neni
spravny, trvalo Sest let. ,Ndvrh projektu, ktery pocital s genetickou upravou krecka, kterd vyradi piRNA
ochranu, vznikl uz na jare roku 2014, financovadni z Evropské védecké rady (ERC) se pak podafilo zajistit
od poloviny roku 2015%, tika Petr Svoboda a dodava: ,,Potom se ukdzalo, jak ndrocné je u kfecka
provést genetickou upravu, kterd se u mysi déla rutinné. Problém vyresila Helena Fulkova pri pobytu u
Atsua Ogury (jehoZ laborator v RIKEN institutu predstavuje svétovou Spicku v oboru), odkud privezla
kfecky do Prahy v roce 2018. Na jeji vyzkum pak navdzala doktorandka Zuzana Loubalovd, kterd jej
dotdhla do konce. Proto maji obé vedkyné sdilené prvni autorstvi.”
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Vyznam a aktualnost tématu dokazuje také fakt, Ze ve stejném Cisle Nature Cell Biology vychazeji dalsi
dva ¢lanky zabyvajici se analyzou kieck(i s mutacemi v piRNA mechanismu. ,,KaZdy z téch ¢lankd je
trochu jiny, protoZe piRNA mechanismus byl vyfazen jinym zplisobem, a proto senavzdjem skvéle
doplnuji”, tika Petr Svoboda, jehoZ mensi tym dokazal v této konkurenci dotdhnout svij projekt do
Uspééného konce. Rikd k tomu: ,Posledni rok byl hodné intenzivni, ale zviddli jsme to. Védéli jsme, Ze
laborator profesora Siomiho pfipravila kiecky s jinymi mutacemi piRNA mechanismu, ale s podobnym
vysledkem. Nakonec jsme dokonceni publikaci s nimi koordinovali a zbytek zistal na oponentech,
kterym se libily obé prdce. A mezitim se objevila jesté tieti prace kolegu z Ciny. Predstavte si to - po
vSech téch letech, ndkladech a mnoZstvi prdce se nakonec sejdou tri prdce v jeden den v jednom Cisle
jednoho Casopisu.”

Obr 1.

Vlevo: Krecek zlaty (Mesocricetus auratus)

Vpravo: Rez varletem tfinactidenniho kfec¢ka. Kruhové Gtvary jsou semenotvorné kanalky, kde bude v
dospélosti probihat vyvoj spermii. Modfe je obarvena DNA, ¢ervené protein v podpUlrnych burikach a
zelené jsou pohlavni bunky, tzv. spermatogoine, ze kterych se v budoucnu budou vyvijet spermie.
Varlatdim mutanta (vpravo nahore) témér chybi zelené obarvené spermatogonie, které jsou normalné
ve varlatech pfitomny (vpravo dole)
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