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Regulace genové exprese pomoci oligonukleotidu, zvlasté
aptamer

Monika Kremplova

Abstrakt

Aptamery jsou synteticky vytvorené oligonukleotidy kyseliny ribonukleové (RNA) a
jednofetézcové deoxyribonukleové kyseliny (ssDNA), nebo peptidové molekuly, které se
mohou vazat na cilové molekuly s vysokou afinitou a specifitou diky jejich specifické
trojrozmérné struktufe. RNA a ssDNA aptamery se od sebe mohou liSit jak sekvenci
nukleotid, tak i strukturnim uspotféddanim, a to i kdyz se vdzou ke stejnému cili. Koncepce
spojeni nukleovych kyselin s proteiny se zacaly objevovat v roce 1980 na zdklad¢ vyzkumu
viru lidské imunodeficience (HIV) a adenoviru.

Prvni mechanismus regulace genové exprese pomoci mRNA byl objeven roku 1993 v
genu pro aminoacyl-tRNA syntetazu u grampozitivni bakterie Bacillus subtilis a dostal nazev
T-box. T-box je schopen vazat nenabitou molekulu tRNA a touto vazbou vytvofit tzv.
antiterminator transkripce, ¢imz pozitivné ovliviiuje regulaci exprese genu pro aminoacyl-
tRNA syntetazu. Aptamery resp. aptamerové domény, které jsou velmi dilezité pro regulaci
genové exprese, byly nalezeny i v 5’ nepiekladané oblasti (5 UTR) mRNA gent, které
reguluji vitaminy B1, B2 a B12. Aptamerové domény mohou byt soucasti tzv. pfepinact
genové exprese, kde tvoii jejich konzervovanou doménu. Na zéklad€¢ téchto sekvenci a
struktur bylo klasifikovano vice nez 24 tiid pfepinaci, ke kterym byl experimentalné pfifazen
specificky ligand. Tyto pfepinace genové exprese jsou nejcastéji vyuzivany bakteriemi, byly
ovSem nalezeny i v genomech eukaryot a archaea. U eukaryot se vyskytuje pouze jedina t¥ida
ptrepinacu, ktera specificky reaguje na esencialni kofaktor thiaminpyrofosfat (TPP). Objev
piirozenych piepinaci s aptamerovou doménou, které reguluji genovou expresi na Urovni
mRNA, vedl k vyuziti in vitro selektovanych RNA aptamerd pro konstrukci uméle
vytvofenych nastroji modulace genové exprese. Ne kazdy aptamer vSak reaguje na vazbu
ptislusného ligandu takovou konformaéni zménou, aby mohl byt soucasné vyuzit jako
regulaéni prvek.

19. 12. 2014, od 12:00

Ustav chemie a biochemie, Laboratof metalomiky a nanotechnologii, Zeméd¢lska 1, 613 00
Brno
Kontakt: kizek@sci.muni.cz

Mendelova
VB @ Agronomicka

fakulta



mailto:kizek@sci.muni.cz

PGS13_2013

Biosenzory na bazi kovem zna¢enych ODN

Agronomicka
fakulta




