Abstrakt

N6-metyladenosin (m6A) je nejbéznéjsi post-transkripéni modifikace RNA, kterd vyznamné
ovlivituje osud mRNA transkripti. Mezi vyznamnymi proteiny regulujici tuto takzvanou m6A
drahu patii metyltransferazy (enzymy z rodiny METTL), demetylazy (FTO, enzymy z rodiny
ALKBH) a proteiny vazajici se na m6A (napi. rodina YTHDF), které rozpoznavaji sekvence
RNA v zavislosti na mnozstvi a lokalizaci m6A v cilovych transkriptech. Jejich navazani
ovliviiuje osud mRNA transkriptli, zatimco Ukolem metyltransferaz a demetylaz je zajistit
dynamickou rovnovahu hladiny mRNA a patrn€ i dosud neobjasnéné mechanismy specificity

téchto tzv. epitranskriptomickych znacek.

Hlavnim cilem této prace bylo stanovit relativni zmény exprese proteinti uplatiujicich se
v m6A regulacni draze mozku potkana v prubéhu raného postnatalniho vyvoje a v dospélosti.
Zjistili jsme, ze hladina exprese hlavnich proteini m6A drahy postupné klesa od narozeni do
dospélosti s vyjimkou obdobi pfechodného zvySeni mezi 10. az 18. postnatdlnim dnem.
Soucasn¢ jsme pozorovali vyznamné zmény v expresi proteinti dychaciho fetézce mezi témito
postnatalnimi dny. Je vSak zapotiebi dalSiho vyzkumu, aby bylo mozné prokazat mechanistické
spojeni mezi m6A drdhou a regulaci energetické homeostazy mozku béhem rané¢ho vyvoje.
Poznani tlohy m6A drahy v regulaci ontogenetického vyvoje a energetického metabolismu

mozku by mohlo byt pfinosné pro pochopeni a 1é¢bu neurologickych onemocnéni.
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