Abstrakt

Cirkadianni hodiny generuji cirkadianni rytmus, jenz se podili na regulaci vétsiny
signaliza¢nich drah organismu, véetné bunécného cyklu a apoptdzy. Naruseni mechanismu
cirkadiannich hodin vede ke zvySenému riziku vzniku a progrese tumoru. Pfi neoplastické
transformaci kolonu byla prokdzana zménéna regulace klicovych procesli souvisejicich
s proliferaci, diferenciaci a apoptdzou. DalSim regulacnim mechanismem zasahujicim do
regulace klicovych drah souvisejicich s tumorigenezi jsou miRNA.

Cilem této diplomové praci bylo metodou kvantitativni RT-PCR zjistit existenci
cirkadianniho rytmu exprese hodinami pfimo kontrolovanych genl (Tef, Dbp), miRNA
(miR-1-3p, mIiR-16-5p, miR-34a-5p, miR-155-5p, miR-192-3p) a genl bunécného cyklu
(Cend1, Ccnel, Ccnal, Ccnbl) a apoptézy (Casp3, Bcl2, Bad) v kolonu mysi a ndsledné
porovnat zmény cirkadianni rytmicity béhem starnuti a pti neoplastické transformaci kolonu.

Nasi analyzou byla detekovana cirkadianni rytmicita exprese Tef, Dbp, Ccnel, Ccnal,
Ccnb1, Casp3 a Bcl2 v kolonu mladé mysi, Tef, Dbp, miR-1-3p, Ccnel a Ccnal v kolonu staré
mysi a Tef a Dbp v kolorektalnim tumoru.

Zjistili jsme, Ze cirkadianni rytmus exprese hodinami pfimo kontrolovanych gent je
utlumen, ale zachovan béhem neoplastické transformace kolonu. Naproti tomu cirkadidanni
rytmicita miRNA a genl bunééného cyklu a apoptdzy je béhem neoplastické transformace
vymizeld. S pfibyvajicim vékem se cirkadidanni rytmus genl bunécného cyklu a apoptdzy
oslabuje. Na cirkadianni expresi analyzovanych gena je patrny silnéjsi efekt véku nez efekt

neoplastické transformace.



