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Vyzkum z UOCHB odhaluje dosud nepoznany
zpusob prepisu genetické informace
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Védci z Ustavu organické chemie a biochemie AV CR pronikaji do detailli genové transkripce.
Popsali dosud neznamy molekularni mechanismus, kterym muize za€inat prepis genetické
informace z deoxyribonukleové kyseliny (DNA) do ribonukleové kyseliny (RNA). Zamérili se na
zvlastni molekuly nazyvané alarmony, které se vyskytuji v bunkach napfi€¢ organismy a jejichz
hladina se ¢asto zvySuje pfi bunééném stresu. Vysledky vyzkumu zverejnil prestizni védecky
Casopis Nature Chemical Biology.

RNA molekuly mohou nést na jednom konci rlizné chemické modifikace, oznacované jako tzv.

na stabilité RNA a regulaci jejiho daldiho osudu. V poslednich letech se vSak ukazuje, Ze existuji i
alternativni, nekanonické RNA &epicky, jejichZ vznik a mechanismus pfipojeni k RNA se zatim vymyka
lidskym znalostem. Mezi né patfi napfiklad tzv. alarmonové &epicky, tvofené molekulami
dinukleosidpolyfosfatu, alarmond, které chrani bunéénou RNA ve chvilich, kdy je burika v ohrozZeni.

Tym dr. Hany Cahové se ve své studii zaméfil na RNA polymerazu z bakterii a sledoval, jakym
zpusobem miize tento enzym zahajit transkripci za vyuziti dinukleosidpolyfosfatl (NpNs) misto
béznych stavebnich bloki RNA. Védci vibec poprvé popsali na atomarni drovni, jak mize vznikat
RNA s alarmonovou Cepickou pfimo pfi zahajeni pfepisu genu. Navic pozorovali, Ze se NpnNs vazou
jinym typem parovani, nez je obvyklé.

Na praci se zdsadné podilely Valentina Serianni z védecké skupiny Hany Cahové, ktera prokazala
schopnost dinukleosidpolyfosfatti zahajovat piepis genu, a Jana Skerlova, ktera se zaméfila na
strukturalni analyzu RNA polymerazy a na zakladé dat z kryogenni elektronové mikroskopie ukazala,
jak se molekuly dinukleosidpolyfosfata vazi do aktivniho mista RNA polymerazy, tedy do srdce
enzymu, kde se geneticka informace prepisuje. Jejich studie pomaha odhalovat procesy, které
provazeji prepis genetické informace z DNA do RNA.

Hana Cahova k tomu dodava: ,Popisujeme néco, co se v burikach skute¢né déje a co nyni dokazeme
pozorovat pfimo na urovni jednotlivych molekul. Ziskavame tak odpovédi na zasadni otazky tykajici se
bunécénych procest, napriklad jak se buriky prizptsobuji stresu. Pravé RNA totiz prenasi kaskadu
informaci, které stoji za jakoukoli bunéénou reakci, napf. na stav ohroZeni zpiisobeny nedostatkem
Zivin ¢i teplotnim Sokem.”
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Klicovou roli v projektu sehrala kryogenni elektronova mikroskopie (cryo-EM), kterou ved! dr. Tomas
Kouba, jeden z autoru ¢lanku. ,Kryoelektronova mikroskopie umozriuje zmrazit biologické molekuly
skoro v jejich pfirozené formé a nasledné ziskat trojrozmérnou strukturu takovych molekul. Diky tomu
muzZeme nahlédnout pfimo do aktivniho centra enzymu a sledovat jejich fungovani az na atomarni
urovni,“ vysvétluje Tomas Kouba. UOCHB vloni oteviel nové centrum cryo-EM, které je v Seském
prostiedi unikatni. Spickové kryogenni elektronové mikroskopy nasly zazemi ve specialné navrzené
budové a umozniuji studium biologickych procest s mimoradnou strukturalni prfesnosti.
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Ustav organické chemie a biochemie AV CR / UOCHB (www.uochb.cz) je pfedni mezinarodné
uznavana védecka instituce, jejimz hlavnim poslanim je zakladni vyzkum v oblasti chemické biologie
a medicinalni chemie, organické a materialové chemie, chemie pfirodnich latek, biochemie

a molekularni biologie, fyzikalni chemie, teoretické chemie a analytické chemie. Nedilnou soucasti
poslani UOCHB je prenos vysledkil zakladniho vyzkumu do praxe. Diiraz na mezioborové zaméreni
vyzkumu Usti do fady aplikaci v mediciné, farmacii a dalSich odvétvich.
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