Abstrakt

Viry rodu flavivirus, patfici do rodiny Flaviviridae, jsou rozsifenou skupinou virovych
patogent, které piedstavuji globalni hrozbu pro lidské zdravi. Nasledky infekce jsou
neurologické nebo jiné onemocnéni jako je encefalitida, meningitida, mikrocefalie nebo
krvéaciva horecka, pficemz piima protivirova 1écba existuje pouze proti nékterym c¢lentim
flavivirti jako je Virus zluté zimnice (YFV) nebo Virus japonské encefalitidy (JEV). Genom
flavivird je pozitivni jedno-vldknova RNA, po jejiz translaci vznikd dlouhy virovy
polyprotein Stépen hostitelskymi a virovymi proteasami na strukturdlni a nestrukturalni
proteiny. Nestrukturalni protein 5 (NS5) je tvofen C-koncovou doménou s funkci RNA-
dependentni RNA-polymerasy (RdRp) a N-koncovou doménou s funkci methyltransferasy
(MTasa). Flavivirové MTasy katalyzuji posledni krok v tvorbé Cepicky genomové RNA,
ktera hraje kliCovou roli v procesech virové translace, replikace a Uniku pfed imunitnim
syst¢émem hostitele. Kvili jeji konzervativni povaze je flavivirovd MTasa slibnym cilem
terapeutického zasahu. Analyza jeji struktury je nezbytnd pro vyvoj Sirokospektralnich
inhibitorti a 1éCiv proti onemocnénim zpiisobené flaviviry.
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