Abstrakt

Chromatinovéa struktura, tvofend DNA a histonovymi proteiny, prochdzi b&hem
bunécéného cyklu a pii diferenciaci bunék dynamickymi zménami. Pouze pokud se DNA
nachdzi v rozvolnéné podob¢, mize byt piistupna transkripénimu a replikaénimu aparatu,
zatimco jeji kondenzace umoziuje ucinné nevyuzitou DNA skladovat. Remodelace
chromatinové struktury je proto jednim znastrojii regulace genové exprese. Faktory
remodelujici chromatin dokazi rizné specificky rozpoznavat chromatin a ovlivnit tak
interakce mezi DNA a histony. Jednim z nich je i nami studovany protein Smarca5. Cilem
této prace je studovat funkci proteinu Smarca5 a pro tento ucel vytvofit mysi model, u kterého
bude mozné tkanove specificky indukovat nadprodukci proteinu Smarca5. Model bude slouzit
ke studiu alterace fyziologickych funkci proteinu vysokou neregulovanou davkou Smarcab.
V piedeslych studiich bylo pozorovéano, ze nefyziologickd exprese chromatin remodela¢niho
faktoru muze vést k nadorové transformaci bunék, k pochopeni tohoto procesu muze také
prispét vyvijeny model pro protein Smarca5. Dalsim cilem této prace je prozkoumat nékteré
aspekty fenotypu mySiho modelu s kondicionalni deleci proteinu Smarca5 vT a B-
lymfocytech, konkrétné vliv delece tohoto proteinu na diferenciaci progenitorovych bunék.
Vysledky prace dokazuji, ze protein Smarca5 hraje vyznamnou roli béhem vyvoje lymfocyta

a bylo pozorovano, ze delece tohoto proteinu vede k poruse diferenciace a vyvojovému bloku

lymfocytt.
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