Abstrakt

Po oplozeni dochazi k radé dynamickych epigenetickych zmén, které prestavuji genom
gamet a zajistuji totipotenci zygoty. Procesy je moiné pozorovat v obou rodi¢ovskych
prvojadrech, avsak aparat zajistujici epigenetickou dynamiku se pravdépodobné nachazi v
materském oocytu, konkrétné v jeho zdrode¢ném vacku (germinal vesicle GV).

GV je moiné rozdélit na dvé frakce: solubilni a nesolubilni. Pravdépodobnou
schopnosti solubilni frakce je remodelace hlavicky spermie a zajisténé vznik otcovského
prvojadra, zatimco na reprogramovani otcovského genomu a zajisténi vyvojové competence
by se mohla podilet nesolubilni frakce.

Tato prace se vénovala jedné z epigenetickych modifikaci a to DNA metylaci, respektive
jeji rychlé ztraté po oplozeni. Jedna z mozZnosti, jak k tomuto déji mizZe dojit, je oxidace
metylovanych bazi a jejich nasledna oprava a zaména pomoci opravného mechanismu base
excision repair (BER).

V této praci jsme testovali, zda protein lamin A/C, soucdst nesolubilni frakce, je
moznym kandidatem, ktery mize zahajit aktivni demetylaci DNA prostfednictvim BER. Pro
praci bylo potreba pfripravit takové GV oocyty, které by obsahovali jak solubilni ¢ast GV, tak
protein lamin A/C. K ziskani cytoplastli obsahujicich solubilni frakci GV byla pouZita metoda
selektivni enukleace. Tyto cytoplasty byly oplozeny in vitro a byl analyzovan epigeneticky stav
vzniklych prvojader. Ke zjisténi metylace DNA konkrétnich sekvenci byla pouZita metoda
bisulfitova sekvenace.

Vysledky prace nepotvrdily roli laminu A/C v demetylaci DNA po oplozeni. Nicméné,
obecné role nesolubilni slozky GV nebyla vylouc¢ena. Tyto vysledky spole¢né ukazuji, Ze zmény
metylace DNA po oplozeni jsou komplikovany a mnohocetny proces a dalsi komplexnéjsi

pokusy by mély byt predmétem dalSich studii.
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