Abstrakt

Koevoluce patogenu a jejich hostitell vedla k selekci celé fady mutaci. Z pohledu
hostitele se daji nahromadéné mutace v jeho genomu charakterizovat jako restrikCni
faktory branici efektivni replikaci cilového patogenu, napfiklad retroviru. Tyto faktory
pusobi na urovni vstupu virionu do burky, jeho integrace, exprese a maturace.
Naopak z pohledu viru se mutace projevuji ve schopnosti vySe zminéné restrikéni
faktory pfekonavat. Jednim z mechanizmu je napfiklad zména receptorové specifity,
ktera umoznuje viru infikovat hostitele i v pfipadé, ze puvodni specificky receptor je
z néjakého dlvodu nedostupny. Tato prace se zabyva efektem bodové mutace
L154S v obalovém glykoproteinu viru MAV-B a jeho vlivem na replikaci a patogenezi
in vitro a in vivo. Pro tyto uc€ely byly infikovany a analyzovany kufeci plemena bilych a
hnédych leghornek a rozlicné bunécné kultury. Vysledky infekce kurat ukazaly
zvysenou incidenci osteopetrozy, onemocnéni projevujici se zbytnénim kostni tkané.
V souladu s literaturou jsme prokazali, Zze se jedna o neoplazii polyklonalniho
pavodu. Radou experimentd jsme odhalili abnormalni chovani obalového
glykoproteinu koédovaného virem zpusobujici toto onemocnéni. Abnormalita tkvi
v teplotni labilité a neutralizaci nizkym pH. Na zakladé naSich pozorovani navrhujeme
model pfedCasné aktivace glykoproteinu, ktery tak dovoluje nespecifické splynuti

s cilovou membranou nezavisle na receptoru.
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