Abstrakt

Virové RNA dependentni RNA polymerazy (RdRp) jsou enzymy nezbytné

pro mnozeni RNA virll. Obecna funkce RdRp je pro vSechny RNA viry stejna:
RdRp rozpozna virovou RNA, nasedne na ni a syntetizuje komplementarni
fetézec RNA. Série téchto kroku je pro virovou infekci naprosto
nepostradatelna.
Je dulezité si uvédomit, Ze neinfikovana burika RNA nereplikuje. Hostitelska
burika pfirozené neexprimuje zadné RdRp. Pro muj vyzkum jsem si vybrala
RdRp, protoze jsou nezbytné pro virovou replicakci a tudiz excelentni cil pro
virovou terapii.

V této studii jsou do hloubky charakterizovany polymerazy z rodiny
picornavird a flavivird. Picornavirova replikace je lokalizovana ve viry
indukovanych, membranovych strukturach, které nazyvame replikacni
organely (RO). V téchto RO je virova polymeraza lokalizovana na membrané.
Nalezli jsme podminky, ve kterych se polymeraza vaze na membranu.
Nasledné byla studovana aktivace picornavirovych polymeraz, ktera je
indukovana inzerci prvni aminokyseliny do stfedu proteinu.

V této studii jsou rovnéz diskutovany RdRp z rodiny flavivir(, konkrétné z viru
Zluté zimnice (YFV) a Zika viru (ZIKV). Studie prezentuje prvni strukturu
polymerazy z YFV (v plné délce) a model ZIKV polymerazy

v komplexu s RNA. Model ZIKV poskytuje strukturni informaci o aktivnim

misté potfebnou k “dockingu” ligandu.






