Abstrakt

Sestiih pre-mRNA je vysoce regulovanym bunénym procesem. Regulace tohoto
procesu vyplyva ze soucasné souhry spliceosomu a dalSich sesttihovych faktord, které
dokazou interpretovat cis-elementy molekuly pre-mRNA. Kratké konzervované
sestfihové sekvence intronu predstavuji zékladni a nezbytné elementy pro vystiizeni
intronovych sekvenci z primarniho transkriptu, presto ale nejsou dostate¢nymi prvky
intronu pro efektivni proces sestfihu. Dalsi vlastnosti molekuly pre-mRNA zasahuji do
slozité¢ regulace sestfihu. Ve své praci se zabyvam vlivem sekvenci intronll z genil
ACT1 a MAF1 na efektivitu sestiihu v bunkach snaruSenym spliceosomem
(prp45(1-169)). Vysledky ukazuji regula¢ni tlohu oblasti intronu genu ACT1 mezi
mistem vétveni (BP) a 3' sestfihovym mistem (3'ss), kterd udrzuje efektivni sestfih
v mutantnich bunkach. Konkrétni element intronu genu ACT1 v oblasti BP-3'ss v§ak
nebyl identifikovan. Ve své praci dale ukazuji, Ze alternativni BP sekvence nachézejici
se vintronu genu ACT1, ktera je lokalizovana mimo oblast BP-3'ss, je dal§im
elementem, ktery moduluje efektivitu sestiihu u kvasinky Saccharomyces cerevisiae.
Prace se dale vénuje sestiihovym faktorim, které by mohly figurovat v mechanismu
vybéru 3'ss. Na umistovani 3'ss do aktivniho centra spliceosomu se vyznamné
uplatiiuje heterodimer proteini Slu7 a Prpl8. Vysledky analyzy sestiihu substrati
s dvéma kompetujicimi 3'sS vV mutantnich kmenech vybranych sestfihovych faktort
potvrzuje vyznam Slu7p a Prp18p v selekci 3'ss a zaroven naznacuje, Ze Ceflp se také

podili na spravném vybeéru 3'ss.
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