Alternativni sesttih pre-mRNA je dulezitym bunéénym mechanismem, ktery
umoziiuje produkci velkého mnoZstvi proteinovych isoforem z omezeného mnoZstvi
gentl. Na regulaci sestfihu alternativnich exond se podili cis-elementy na pre-mRNA a
trans-vazebné faktory (SR a hnRNP proteiny). Vzhledem Kk tomu, Ze sestfih probiha
béhem transkripce, zacina se uvazovat o mozné roli struktury chromatinu v regulaci
alternativniho sestiihu. V této diplomové praci jsme studovali vliv histonové acetylace na
alternativni sestfih. Na bdazi alternativniho exonu EDB, ktery se nachazi ve
fibronektinovém genu, jsme vytvofili sestfthovy reportér. Ukazali jsme, Ze inhibice
histonovych deacetyldz ovliviiuje alternativni sestfih EDB exonu z reportéru stejné jako
sestiih endogenniho exonu. Dale jsme ukazali, Ze struktura promotoru mé vliv na sesttih
alternativniho EDB exonu z sesttihového reportéru. Zaroven jsme zjistili, Ze struktura
promotoru ovliviiuje miru acetylace histonu H4 na reportérech. Vkladani EDB exonu do
mRNA bylo nepfimo umérné histonové acetylaci reportéru. Tyto vysledky by mohly

vysvétlit pro€ odliSné promotory maji riizné sestithové poméry alternativnich exond.



