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KRECEK UKAZUJE, JAK FUNGUJE OCHRANA GENOMU POHLAVNICH
BUNEK U SAvVCU

Genomy organismi obsahuji i genomové parazity, ktefi mohou skodit. BEhem evoluce se proto
vyvinuly réizné obranné mechanismy. Védci z Ustavu molekularni genetiky AV CR na ptikladu kiecka
ukazali, jak pod tlakem téchto parazitii probiha evoluce obrany genomu v pohlavnich burikach
savcl, a Ze kifecek v tomto pripadé savce reprezentuje lépe nez tradi¢né studovana mys.

Stabilitu genomu, tedy kompletni genetické informace organismu, ohroZuje vnitfni nepfitel zvany
mobilni elementy. To jsou parazitické Useky DNA, které se umi zkopirovat a vloZit na dalsi mista

v genomu hostitele. Pokud jsou aktivni v pohlavnich burikach a ¢asnych embryich, prenaseji se tyto
nové kopie do dalSich generaci. Mobilni elementy tak zasadné ovliviuji stabilitu a evoluci genomu.
Naptriklad zpUsobuji postupné ,kynuti” velikosti genomu — u ¢lovéka nebo mysi tvofi rozpoznatelné
pozUstatky mobilnich element( zhruba polovinu jejich DNA. Nékdy mohou ptispét do evoluce

i pozitivnim zpUsobem, ale ¢astéji v misté, kam vloZi novou kopii, genetickou informaci poskodi.

Mali hrdinové — piRNA

Béhem evoluce se proto objevily rizné obranné mechanismy. Klicovym mechanismem, ktery drzi
mobilni elementy na uzdé v pohlavnich bunkach Zivocich, jsou kratké RNA molekuly zvané piRNA,
které umi mobilni elementy najit a umicet.

Na zakladé studii mysich mutant( se dlouhé roky zdalo, Ze piRNA jsou u savcl nepostradatelné pouze
pro ochranu samcich pohlavnich bunék, zatimco v samicich pohlavnich burikach (vajickach) nemaji
vyznam — na rozdil od bezobratlych a ryb, kde jsou dlleZité.

Kfecek jako novy model biologie savcti

Laboratof Petra Svobody z Ustavu molekuldrni genetiky AV CR ve spolupréci s laboratofi Atsuo Ogury
z japonského institutu RIKEN ted’ prokazala, Ze piRNA jsou u zlatych kieckl nepostradatelné jak pro
vyvoj spermii, tak funkénich vajicek. To zasadné méni predstavu o fungovani piRNA drahy u savci

a spolu s dalSimi vysledky doklada, Ze mys v tomto pripadé neni reprezentativnim modelem biologie
savcl.

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 kfecka, kterd vyradi piRNA
ochranu, vznikl uZ na jare roku 2014, financovdni z Evropské védecké rady (ERC) se pak podarilo zajistit

od poloviny roku 2015, “ tika Petr Svoboda a dodava: ,,Potom se ukdzalo, jak ndrocné je u kfecka
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provést genetickou upravu, kterd se u mysi déla rutinné. Problém vyresila Helena Fulkova pfi pobytu

u Atsua Ogury (jehoZ laborator v RIKEN institutu predstavuje svétovou Spicku v oboru), odkud privezla
krecky do Prahy v roce 2018. Na jeji vyzkum pak navdzala doktorandka Zuzana Loubalovd, kterd jej
dotdhla do konce. Proto maji obé védkyné sdilené prvni autorstvi.”

Dilezité téma

Vyzkum vysel v novém Cisle ¢asopise Nature Cell Biology. Vyznam a aktudlnost tématu dokazuje také
fakt, Ze ve stejném Cisle vychazeji dalsi dva ¢lanky zabyvajici se analyzou kfeckl s mutacemi v piRNA
mechanismu. ,KaZdy z téch ¢ldnka je trochu jiny, protoZe piRNA mechanismus byl vyfazen jinym
zplisobem, a proto se navzdjem skvéle doplriuji,” fika Petr Svoboda, jehoZ tym dokazal v této
konkurenci dotahnout svij projekt do Uspésného konce. , Posledni rok byl hodné intenzivni, ale zvlddli
jsme to. Védéli jsme, Ze laborator profesora Siomiho pfipravila kfecky s jinymi mutacemi piRNA
mechanismu, ale s podobnym vysledkem. Nakonec jsme dokonceni publikaci s nimi koordinovali

a zbytek ziistal na oponentech, kterym se libily obé prdce. A mezitim se objevila jesté treti prace kolegti
z Ciny. Predstavte si to — po vSech téch letech, ndkladech a mnoZstvi prdce se nakonec sejdou tfi prace
v jeden den v jednom Cisle jednoho casopisu.“
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tel.: +420 296 443 147, +420 774 798 122
e-mail: petr.svoboda@img.cas.cz

Vlevo: Krecek zlaty (Mesocricetus auratus)

Vpravo: Rez varletem tfindctidenniho kiecka. Kruhové tvary jsou semenotvorné kandlky, v nichZ se budou

v dospélosti vyvijet spermie. Modre je obarvena DNA, cervené protein v podpurnych burikdch a zelené jsou
oznaceny pohlavni buriky, tzv. spermatogoine, ze kterych se budou v budoucnu vyvijet spermie. Varlatim mutanta
(vpravo nahore) témér chybi zelené obarvené spermatogonie, které jsou normdiné ve varlatech pritomny (vpravo
dole). Zdroj: Tym Petra Svobody (UMG AV CR)

Vyzkum umoznil grant Evropské védecké rady ERC-CoG (D-FENS, 2015-2020).
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