Védci u cervu objevili novy protein ovliviiujici
plodnost, jeho lidska obdoba souvisi s
vyvojovymi poruchami
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Doktor Nicola Silva z Biologického ustavu Lékarské fakulty Masarykovy univerzity pri
vyzkumu procesu na pozadi tvorby pohlavnich bunék objevil diive nepopsany protein, ktery
stimuluje spravné parovani chromozomu a jejich stabilizaci. Protein s oznacenim BRA-2 je
zaroven prvnim, u néhoz védci dolozili, Ze je nezbytnym faktorem pro vytvareni tzv.
synaptonemalniho komplexu - zip pripominajici proteinové struktury, ktera dvojici
chromozomu spoji a tim mezi nimi umozni fyzickou vyménu casti DNA, tedy genetickych
informaci.

»Pohybujici se chromozomy se musi v rozsahlém a pomérné chaotickém prostredi bunééného jadra
najit a spojit ten samy od otce s tim od matky, aby vytvorily homologni par. Jakmile se sejdou ty
spravné, preskoc¢i mezi nimi jiskra, abych tak rekl, a zacne se vytvaret synaptonemalni komplex,
ktery je spoji. BRA-2 tuto tvorbu stimuluje, v podstaté muzeme rict, Ze chromozomum da ke spojeni
povoleni tim, Ze potvrdi, Ze jsou opravdu homologni,“ vysvétluje Nicola Silva. S kolegy zaroven
zjistili, Ze pokud protein BRA-2 chybi, mezi chromozomy se vytvori jen velice kratky usek komplexu,
¢asto zadny, v dusledku ¢ehoz jsou vzniklé pohlavni bunky defektni.

BRA-2 je vyznamny hned z nékolika divodi, jednim z nich je ten, Ze pii tvorbé synaptonemalniho
komplexu dokaze CasteCné zastoupit funkci jiz drive popsaného proteinu HIM-17. Diky HIM-17 - a
diky CRISPR metodé - jej také védci objevili. S vyuzitim téchto ,genetickych nuzek” totiz vytvareji
»proteinové navnady”, na které pak ,lakaji“ dalsi, potencialné dosud neobjevené proteiny, jez se na
né vazou. , Vybrany protein, v tomto pripadé HIM-17, obohatime neboli otagujeme a kdyz ho poté
vytdhneme i s proteiny, které se na néj navazou, dokdzeme tento nas otagovany protein odlisit. Ty
ostatni pak prozkoumame pomoci hmotnostni spektrometrie,” priblizuje Silva vyzkumnou metodu.

Nezbytnym predpokladem pro nové objevy je dle néj mit kvalitni ,dlovky” (neboli pull-downy), pro
které je zase kliCova vysoka Cistota proteinovych extraktl z meiotickych bunék ¢ili z takovych, z
nichz vznikaji pohlavni bunky. Tu v brnénské laboratori zajistuje letita zkuSenost s modelovymi
organismy Caenorhabditis elegans. Jde o zhruba milimetrové experimentalné vdécné Cervy, vyzkum
na nich uz nékolika védctm zajistil Nobelovu cenu, naposledy v roce 2024. Ve srovnani s my$mi je
préace s nimi rychlej$i a méné nakladna. A hlavneé: ,Jsou idealnim modelem pro studium vyvoje
pohlavnich bunék, protoze i kdyz jde o jednoduchy organismus, zahrnuje vsechny signélni a
regulacni drahy, které hraji roli i u lidi,“ zdavodiuje na jihu Moravy usazeny Ital.

I tato podobnost umocniuje vyznam studie zverejnéné v magazinu Nature Communications. Zatimco
HIM-17 se u clovéka nevyskytuje, v pripadé BRA-2 1ze u mysi a u lidi pozorovat evolu¢né pribuzny
gen, tzv. ortolog - tedy gen kddujici protein s podobnou funkci, pochéazejici ze spolecného predka,
jen s jinou sekvenci. Byt u savci jesté neni dostate¢né popsany, u mysSi byva spojovan se snizenou
plodnosti a u lidi je pro zménu popisovan v souvislosti s nékterymi formami autismu ¢i vyvojovymi
poruchami uceni. Pravé timto smérem se muze ubirat dalsi vyzkum. ,Mezi témi geny jsou sice
drobné odliSnosti, jejich zakladni proteinova doména ovliviiujici jejich funkci je ale u lidi a u C.
elegans stejna. Proto predpokladam, Ze se ted na zékladé naseho objevu védci zabyvajici se vyvojem
pohlavnich bunék, respektive problematikou neplodnosti u savcu na BRA-2 vic zaméri,” uzavira



Silva.
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