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Déleni kmenovych bunék, somatické mutace, etiologie a prevence rakoviny

Nadorové bujeni je zplsobovdno mutacemi, které mohou byt dédi¢né, indukované faktory z
prostiedi nebo jsou nasledkem chyb v replikaci DNA (R). Autofi sledovali vztah mezi délenim
normalnich kmenovych bunék a rizikem vzniku 17 druh( rakoviny v 69 zemich. Data ukazala,
Ze je silnd korelace mezi incidenci rakoviny a délenim kmenovych bunék nezavisle na vlivu
prostfedi. To, Ze hlavni tlohu v etiologii rakoviny hraji prdvé R mutace, se potvrdilo pfi
genomovém sekvenovani a sledovanim epidemiologickych dat. R mutace tvofi az 2/3 mutaci
spojenych s rakovinou. Sledovani R mutaci by tedy mohlo byt markerem rakovinného bujeni.
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Samostatné sestaveni geneticky zakédovanych hybridnich nano-DNA-proteini

Siroka 8kdla DNA nanostruktur byla sestavena pomoci spojeni dlouhého vldkna DNA s kratkymi
DNA useky. Tyto struktury obvykle potfebuji zihani a vysokou teplotu, coz neni mozné v zivé
bunce. Pro vytvoreni takovych struktur v Zivych burnkach, autofi vyvinuli postup, ve kterém vlastni
useky bilkovin na zakladé aktivity TAL (transcription activator-like) efektorového proteinu (DNA
vazajici protein) skladaji dvousroubovicové DNA predlohy. Struktury, sloZzené do geometrickych
tvarll definovanych uZivatelem, jsou od desitek aZ do stovek nanometrd. Tyto nanostruktury
mohou byt samostatné syntetizované pfi pokojové teploté ve fyziologickych pufrech.

TAL (transkripéni aktivator podobné) efektorové proteiny jsou produkovany rostlinnymi
patogennimi bakteriemi a dostavaji se do hostitelské buriky, kde se vaZzou na konkrétni
promotorové regiony a tak kontroluji expresi cilovych gend. KaZzdy usek proteinu je navrzen tak,
aby rozpoznal a spojil mezi sebou dvé odlisné sekvence dvousroubovicové DNA v urcitém misté a
vytvoril Zddanou predlohu. Diky vyuziti TAL je mozné kontrolovat prostorové usporadani
bilkovinnych domén, a to i v Zivych burikach. TAL proteiny mohou byt prizplsobeny tak, aby
specificky rozpoznavaly jakékoliv poZadované cilové DNA sekvence, proto tyto proteiny by pak
mohly byt pouZzity k vytvoreni vlastni struktury a smycek v genomové DNA pro studium vztahu

mezi architekturou genomu a genovou expresi.
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