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Geneticka informdacia vacsiny Zivych organizmov (s vynimkou RNA virusov) je ulozena
v DNA. ESte pred objavenim jej sStruktury, vedci predpokladali, Zze molekula, ktora je
nositefom genetickej informacie, musi byt vynimocne stabilnd, aby sa mohla prendasat
z generacie na generaciu. O to vacsie bolo ich prekvapenie, ked sa dvom vedcom, Jamesovi
Watsonovi a Francisovi Crickovi, v roku 1953 podarilo objavit Struktiru DNA. Tento objav
odhalil, Ze DNA vobec nie je taka stabilna, ako sa pévodne predpokladalo, ale Ze podlieha
mnohym zmendm, ktoré suvisia s jej chemickou podstatou a tiez s prostredim, v ktorom sa
nachadza. Tieto zmeny nemusia znamenat, Ze v DNA vznikne nejaka trvald zmena (mutacia).

Ide len o poskodenia DNA, ktoré bunka moze rozpoznat a eliminovat.

Agensy vonkajsieho prostredia spdsobujtice poskodenie DNA

K indukcii DNA poskodenia dochadza nielen vplyvom podmienok v bunke, ale na
tvorbe poskodeni DNA sa podielaju aj faktory vonkajSieho prostredia. Medzi najzndmejsie
agensy, ktoré sposobuju poskodenie DNA, patri Ziarenie, rozne chemické latky, ale aj virusy.

NajstarS$im znamym agensom, o ktorom sa zistilo, Ze spdsobuje poskodenie DNA
aindukuje mutacie, je ionizacné Ziarenie. Jeho negativne ucinky na gendm Zivych
organizmov boli zndme este pred objavenim Struktiry DNA.

Daldim prikladom Ziarenia, ktoré spdsobuje poskodenie DNA, je UV Ziarenie. Ide
najma o také vinové dizky, ktoré su pohlcované ozdnovou vrstvou. Jej stenovanie viak
spbsobuje, Ze na zemsky povrch prenika ¢oraz viac UV Ziarenia, o mdze mat na DNA Zivych
organizmov vazne dosledky.

V suvislosti so Ziarenim moZeme spomenut aj Ziarenie emitované mobilnymi
telefénmi. Nejde od Ziarenie, ktoré vyvolava ionizaciu alebo excitaciu molekul, napriek tomu
ho Svetova zdravotnicka organizdcia (WHO) zaradila do skupiny 2B, t.j. agensy potencialne
spoOsobujuce rakovinu.

Velku skupinu agensov vonkajSieho prostredia tvoria chemické Iatky. Patria medzi aj
také latky, ktoré sa vyuzivali a niektoré aj vyuzivaju v mnohych priemyselnych odvetviach
alebo medicine.

K faktorom vonkajsieho prostredia sp6sobujicim poskodenie DNA musime zaratat aj

biologické faktory, kam patria napriklad virusy. Virusy su nebunkové organizmy, ktoré na




svoje preZitie potrebuju hostitelski bunku. Tym, Ze sa vradia na ndhodné miesto v DNA

hostitelskej bunky, mdzu prerusit nejaky gén a to moze mat pre bunku opéat vazne nasledky.

Poskodenie DNA a jeho dosledky

Poskodenia DNA moézeme rozdelit do dvoch hlavnych skupin. Prva skupinu tvoria
poskodenia, ktoré vedu kzastaveniu replikdcie DNA atranskripcie. Ide o zdvainé
poskodenia, ktoré v pripade, Ze zostanu neopravené, vedu ksmrti bunky. Dosledkom
takychto poskodeni DNA byva napriklad rychlejsie starnutie. Druhu skupinu tvoria
mutagénne poskodenia DNA. Su to také, ktoré nevedu k zastaveniu replikacie a transkripcie,
ale vedu k mutdcidam napriklad tym, Ze sp6sobuju chybné pdrovanie baz . Takéto poskodenia
vedu ¢asto k zmenenej funkcii génov a spajaju sa s iniciaciou karcinogenézy a pod.

KedZe poskodenie DNA je relativne Casté a pritomné od pociatku Zivota na Zemi,
bunky si v priebehu evollcie vyvinuli mechanizmy, ktoré im umoznuju poskodenie DNA

detegovat a eliminovat (obr. 1).

Poskodenie DNA

Zastavenie  Apoptéza  Aktivacia Oprava
bunkoveho transkripcie poskodenia
cyklu DNA

Obr. 1: Odpoved' bunky na poskodenie DNA. Upravené podla Zhou a Elledge, 2000

V prvom rade je délezité, aby bunka poskodenie dokazala zaznamenat. SlUzia na to
proteinové komplexy, ktoré sa pohybuju po DNA a kontroluju, ¢i nedoslo k jej poskodeniu.
Ak takéto poskodenie zaznamenaju, vyslu signal, ktory nasledne spusti odpoved bunky. Ak
ide o poskodenie, ktoré je opravitelné, bunka zastavi bunkovy cyklus. Toto zastavenie

poskytne bunke ¢as na opravu DNA. Nasledne déjde k aktivacii niektorého z opravnych




mechanizmov DNA, ktoré zodpoveda za opravu prislusného poskodenia DNA a bunka takéto
poskodenie eliminuje a obnovi integritu DNA. Ak vSak vznikne poskodenie, ktoré bunka nie je
schopnd opravit, bunka voli dobrovolnd smrt, tzv. apoptézu. lde o mechanizmus

programovanej bunkovej smrti, ktorym dochadza aj k eliminacii rakovinovych buniek.

Mutacia — musi mat vidy negativny dopad na organizmus?

Pojem mutdcia sa u fudi spaja vacsinou s nie¢im negativnym. Treba si vsak uvedomit,
Ze nie kazda mutdcia, ktord v DNA vznikla, musi mat pre bunku, resp. organizmus, v ktorom
sa nachadza, len negativne do6sledky. Mnohé mutacie vznikaju vtzv. nekddujucich
sekvencidch DNA a na bunku nemusia mat Ziaden vplyv.

Niektoré mutacie mozu pre organizmus znamenat urcitt vyhodu. Prikladom méze byt
napriklad mutacia v géne pre hemoglobin, ktora spdsobuje ochorenie nazyvané kosacikova
anémia. lde o ochorenie, pri ktorom céervené krvinky nemaju klasicky piskétovity tvar, ale
kosacikovity. Takéto krvinky sa lahSie poskodzuju arozpadaju. Ludia postihnuti tymto
ochorenim vSak maju uréitd vyhodu, ktord sa ale prejavi len v 3Specifickom prostredi.
V Eurdpe sa toto ochorenie vyskytuje zriedkavo, ale v Afrike je velmi Casté. Je to preto, Ze
jedinci nesuci mutaciu pre kosacikovu anémiu su odolni voci malarii, t.j. prostredie pozitivne

selektuje prave nositelov tejto mutacie, dava im vyhodu prezit vdanom prostredi.

Ako inak eSte moze prostredie ovplyviiovat nase gény?

Prostredie zohrava vyznamnu ulohu aj pri vyvine mnohobunkovych organizmov. Uz
v 50-tych rokoch minulého storocia vyvinovy biolég Conrad Hal Waddington hovoril o tzv.
epigenetickej krajine. V jeho modeli predstavuje bunka lopticku, ktorad sa v priebehu vyvinu
podriaduje r6znym metabolickym draham v zavislosti na podmienkach prostredia a podla
toho, v akom prostredi sa nachadza, vznika vysledny fenotyp. Ide o to, Ze v mnohobunkovom
organizme nevykonavaju vsetky bunky rovnaku funkciu, ale su Specializované. V takychto
Specializovanych bunkdch sa potom neprepisuju vsetky gény, ved nado by bolo potrebné
v mozgovych bunkdch syntetizovat napriklad pederfiové enzymy? Koncept epigenetickej
krajiny hovori prave o tom, Ze osud bunky je ovplyvneny jej okolim a podla toho vznikd ten

ktory typ buniek.




Vo Waddingtonom ponimani vSak epigenetickd krajinu tvori samotny organizmus,
nejde teda doslova o vonkajsie prostredie organizmu. Skisme sa vsak zamysliet, ¢i aj
vonkajSie prostredie mozZe ovplyvriovat gény vzmysle ich zapnutia, resp. vypnutia. Ako

priklad si zoberieme vcely.
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Obr. 2: Waddingtonov model epigenetickej krajiny. Pohyb gulicky predstavuje standardnu drahu

diferenciacie bunky.

Vcely su spoloéensky hmyz, ktory je pre genetikov velmi zaujimavy z viacerych
dovodov. Jednym z nich je napriklad to, ako je u vciel determinované pohlavie. Samicky
vznikaju z oplodnenych vajiciek (nesu teda dve sady chromozémov, jednu, ktoru ziskali od
matky a druhu, ziskanu od otca) a samcekovia sa vyvijaju partenogeneticky z neoplodnenych
vaji¢ok (maju teda len jednu sadu chromozémov ziskant od matky). Dal$ia zaujimavost tohto
hmyzu je to, Ze usamiciek rozliSujeme dva typy — robotnice a kralovnu. Hoci oba typy,
kralovna aj robotnica, su geneticky rovnocenné (t.j. vo svojom gendme maju rovnaké gény),
uz na prvy pohlad je evidentny rozdiel medzi tymito dvoma organizmami. Rozdiel vsak nie je
len vo velkosti, ale aj vo fyzioldgii a socialnom sprdvani. Hlavné rozdiely medzi kralovnou

a robotnicou su zhrnuté v tab. 1.

Tab.1: Rozdiely medzi samickami vciel — kralfovna versus robotnica.

robotnica kralovna
Hmotnost tela 100 mg 250 mg
Dosiahnuty vek 38-140 dni 1-3 roky
Pelovy vacok Ano Nie
Voskové #lazy Ano Nie
Pocet vajecnikov 2-12 150-180

Otazkou teda je, Co spOsobuje, Ze sa z diploidnej larvy vyvinie robotnica alebo

kralovna. Odpoved’ uréite poznd takmer kazidy. O osude larvy rozhoduje strava, ktorou je



larva kimena. Ak dostava obycajnu stravu, vyvinie sa z nej robotnica, ak je vSak kfmena
materskou kasickou, vznikd kralovna. KedZe materskd kaSicka dokaze sposobit
preprogramovanie génov, t.j. dokadze spdsobit, Ze ujedincov srovnakym genotypom sa
prepisuju iné gény, rozhodli sa vedci zistit, akym mechanizmom materska kasicka spdsobuje
takuto zmenu. Zistili, Ze materskd kaSi¢ka zabranuje metylacii DNA. Metylacia DNA teda
u vciel spdsobi, Ze gény, ktoré vedu k vyvinu kralovnej, zostavaju vypnuté, t.j. neprepisuju sa.

Princip takéhoto uml¢ania génov si vysvetlime neskor.

Mébze strava ovplyvnit aj vyvin inych organizmov?

Jednym z obltdbenych cicavéich modelov vplyvu vonkajSieho prostredia na gendm su
mysi, konkrétne gén Agouti, ktory determinuje sfarbenie srsti. Gén sa prepisuje len v urcitej
faze vyvinu mysi a tiez len v urcitych tkanivach. Vysledkom je tmava srst. Vedci z Dukeovej
univerzity vedeny profesorom R. Jirtlom ziskali mysi, u ktorych sa gén Agouti prepisoval
neustale, ¢oho vysledkom boli ZIté mysi so sklonom k obezite a predispoziciou k rakovine a
cukrovke. Pomocou takychto mysi potom sledovali, aky vplyv ma pridanie potravinovych

doplnkov do vyzivy matiek.

Obr.3: Agouti mysi — jedince su geneticky identické a rovnako staré. (zdroj:

http://commons.wikimedia.org/wiki/File:Agouti_Mice.jpg)

Ak boli agouti mysi kimené beinou potravou, obézni ZIti samci sa parili s obéznymi
Zltymi samickami a produkovali obézne Zlté mysi. Ak vSak obézne Zlté samicky dostavali
potravu obohatenu o vyZivové doplnky obsahujlce vitamin B12, kyselinu listovd, cholin dva
tyZzdne pred parenim a pocas tehotenstva, po spareni s obéznymi Zltymi samcami sa im rodili
chudé hnedé mladatd (Obr. 3). Tito potomkovia nemali predispoziciu na rakovinu ani
cukrovku a do vysokého veku boli obratné a culé. Velkym prekvapenim bolo zistenie, Ze

chudé mysky mali rovnaké gény ako ich obézni rodi¢ia. Gén agouti bol na svojom mieste.




Drobnou zmenou v potrave sa ho vsak podarilo vypnut a to bez toho, aby doslo k akejkolvek

zmene v poradi nukleotidov v DNA.

Ako méze strava ovplyvnit takéto preprogramovanie génov?

Hned v Uvode treba zopakovat, Ze v pripade véiel a aj mysSi nejde o zmenu v poradi
nukleotidov DNA, ale o zmeny na Urovni expresie génov. Skor nez odpovieme na otazku, ako
je moziné, ze dbjde k takémuto vypnutiu génu, je nutné pochopit, ako je hmotny nositel
genetickej informdcie — molekula DNA - v bunke organizovanda. Aby bolo moZzné DNA zbalit
do bunkového jadra, ktorého priemer je len niekolko mikrometrov, DNA eukaryotickych
organizmov interaguje s proteinmi a vznika chromatin. Zakladnou jednotkou chromatinu je
nukleozém, ktory pozostava z DNA ovinutej okolo komplexu proteinov nazyvanych histony.
Nukleozémové vldkno je dalej kondenzované do vysSich chromatinovych Struktur (obr. 4).
Najviac kondenzované chromozémy mozno pozorovat pomocou svetelného mikroskopu
v deliacich bunkach. Pocas delenia nedochadza k expresii genetickej informacie. V obdobi
medzi dvoma deleniami, kedy dochddza kexpresii génov potrebnych pre fungovanie
bunky, moino vjadre pozorovat len tzv. chromatinovl sief. Struktira chromatinu je

volnejsia, o umozZnuje prepis génov.
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Obr. 4: Urovne zbalovania DNA do chromozémov — od molekuly DNA aZ po plne kondenzovany chromozém

pozorovatelny pocas delenia bunky.

Podla stupnia kondenzacie chromatinu rozliSujeme dve odlisSné formy: euchromatin
a heterochromatin. Pre euchromatin je typickd volnejsSia Struktdra DNA, ktord umozZnuje
aktivny prepis génov (transkripciu). Heterochromatin naopak predstavuje vysoko
kondenzovanu DNA, ktora nie je pristupna transkripcii. SU to najma oblasti, ktoré su bohaté

na repetitivne sekvencie a chudobné na gény. Heterochromatinové Useky sa nachadzaju aj




v oblastiach s génmi, ktoré sa vdanom vyvinovom Stadiu neprepisuju. Prechod
z euchromatinového do heterochromatinového stavu aspat je reverzibilne regulovany.

Prave tento prechod zohrava hlavnu ulohu pri zapinani alebo vypinani niektorych génov.

Mechanizmy ovplyviujlce aktivitu génov

K regulacii mnohych dolezitych biologickych procesov dochadza prdve zapinanim
a vypinanim niektorych génov. Ide najma o procesy, ktoré sa spajaju s diferenciaciou buniek.
Telo dospelého Cloveka obsahuje asi 100 milidard buniek. Kazda bunka obsahuje rovnaky
genom, t.j. rovnaké gény a predsa sa bunky v fudskom tele liSia a diferencuju na rézne typy —
svalové, nervové a pod. Bunka pecene obsahuje rovnaku DNA ako bunka mozgu, napriek
tomu dokaZze exprimovat iba proteiny potrebné pre fungovanie v peceni. U samiciek
cicavcov, vratane Cloveka, navySe dochadza kinaktivacii jedného celého chromozému —
pohlavného chromozému X. Tato inaktivacia je potrebna na kompenzdaciu génovej davky,
pretoZze samicky maju dva X chromozdmy, na rozdiel od muzov, ktori maju len jeden X
chromozém (druhym pohlavnym chromozémom muzov je chromozém Y). Potreba
mechanizmu, ktory by vypinal a zapinal gény, je teda ocividna.

Zapinanie a vypinanie génov sa uskuto¢nuje roznymi mechanizmami. Medzi ne patria
metylacia DNA, kovalentné modifikacie histénov, chromatin remodelujuce faktory a
nekdédujice RNA (obr. 5). Tieto mechanizmy maju schopnost medzi sebou komunikovat a

takto vytvarat a udrziavat represivny alebo transkripéne aktivny stav chromatinu.

Metylacia DMA Modifikacie Histén remodelujice Mekadujica
histénoy komplesxy RMA

histany

chromatin

Obr. 5: Hlavné epigenetické mechanizmy, ktoré hraju dlohu pri zapinani a vypinani génov.

Metylacia DNA je chemicky proces, pri ktorom dochadza k pridaniu metylovej skupiny

na molekulu DNA. Najcastejsie pritom dochadza k metylacii piateho uhlika cytozinu, ¢im
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vznikd modifikovand baza 5-metylcytozin. U eukaryotov dochadza takmer vyhradne
k metylacii cytozinov, ktoré susedia s guaninom asu s nim spojené fosfatovou skupinou.
Takyto par nukleotidov sa nazyva CpG dinukleotid. Vac¢sina CpG sa nachdadza v promoétoroch
génov a napomaha ich expresii tym, Ze umoznuje pristup prislusnym transkripénym faktorom
a udrziava otvorenu Strukturu chromatinu.

Struktira chromatinu sa méze menit aj pomocou kovalentnych modifikacii histénov.
Histdnové proteiny obsahuju chvosty, na ktoré sa mézu viazat rézne skupiny, napr. metylova
alebo acetylova. Variabilné kombinacie histonovych modifikacii tvoria tzv. histénovy kod,
ktory ovplyviiuje expresiu génov. Acetyldcia histonovych chvostov zvySuje pohyblivost
nukleozémov, a tym zlepSuje pristupnost transkripénych faktorov, preto je spojena

s aktivaciou transkripcie (obr. 6).

Obr. 6: Histonovy kdd — rozne modifikacie histonov zohravaju tlohu v prechode medzi euchromatinom

(aktivny prepis, hore) a heterochromatinom (vypnutie génov, dole).

Vedny odbor epigenetika

Vsetky takéto zmeny v expresii génov, ktoré nie su sposobené zmenenou sekvenciou
nukleotidov v DNA, Studuje relativne mlady vedny odbor epigenetika. V oblasti epigenetiky
prebieha v poslednych rokoch intenzivny vyskum. K epigenetickym zmenam nedochadza len
pocas vnutromaternicového vyvinu, ale aj pocas celého Zivota organizmu. Dokazuju to
vysledky vyskumu, vktorom vedci analyzovali epigenetické modifikdcie v gendme
monozygotnych — jednovajeénych dvojéiat. Monozygotné dvojcatd maju rovnaky genotyp, su
teda geneticky identické a pocas prvych rokov Zivota su fenotypovo aj epigeneticky takmer
nerozliSitelné. Porovnanie celkového obsahu agendmovej distriblcie 5-metylcytozinu

a acetylovanych histéonov u starSich monozygotnych dvojciat vSak potvrdilo preukazatelné




rozdiely v ich epigendme a ukazalo, Ze ¢im menej ¢asu spolu dvojcata zili, tym viac odliSnosti
mali.

Dal$im zaujimavym zistenim bolo, Ze nielen strava, ale aj materinska starostlivost
mbze sposobit epigenetické zmeny, ktoré ovplyvnia vyvin organizmu na cely Zivot. Navyse
zmeny sa netykaju len telesnych vlastnosti, akymi su napriklad farba srsti a vzrast, ale aj
psychickych vlastnosti. Z potkanov, ktorym sa dostalo dostatocnej materinskej starostlivosti,
vyrastli pokojné a odvaine jedince. Potkany, o ktoré sa matky po narodeni nestarali, sa
v neskorSom veku stali velmi plachymi. U tychto potkanov boli potvrdené epigenetické
zmeny v mozgu. Vedcom sa dokonca vdaka chemickej latke trichostatin A, ktora inhibuje
enzymy odoberajlce acetylové skupiny z histénov, podarilo zmenit plaché potkany na
jedince, ktoré lepsSie odolavaju stresu. Naopak, u odvainych potkanov sa pomocou L-
metioninu, ktory slizi ako zdroj metylovych skupin, podarilo vyvolat bojazlivost. To je

dokazom toho, Ze epigenetické markery mozno menit aj vo vyssom veku.

Epigenetické zmeny sa m6zZu prenasat z generacie na generaciu

ESte vacsim prekvapenim bol objav, Ze epigenetické znacky sa mobzZu prenasat
z generdcie na generaciu bez toho, aby doslo k zmene v sekvencii DNA. Epigenetické zmeny
spOsobené nespravnou vyzivou, spravanim alebo prostredim sa cez zarodo¢né bunky mozu
prendsat do dalSich generécii. Faj¢enie alebo nespravne stravovanie tak mdZe ovplyvnit
zdravie nasich vnucat.

Pocas tzv ,,zimy hladu“ v rokoch 1944-45 nemecka armada odrezala prisun potravy do
zapadnej casti Holandska, ¢oho vysledkom bol patmesacny hladomor. Po niekolkych
desatrociach si vedci vsimli, Ze dospeli potomkovia matiek, ktoré boli pocas hladomoru
v prvom trimestri tehotenstva, boli obéznejsi a CastejSie trpeli kardiovaskularnymi
ochoreniami v porovnani s ostatnymi jedincami v populdcii. Existuju aj dalSie podobné
priklady, ktoré naznacuju, Ze strava matky moZe ovplyvnit zdravie jej potomkov, avsak
spOsob, akym sa tato informacia medzi generaciami prenasa, este nie je znamy.

Vsetky tieto objavy otriasli klasickym ponimanim genetiky. Doteraz sa vSeobecne
akceptovalo, Ze nielen nas vyzor, ale do istej miery aj spravanie, inteligencia a predispozicie
na ochorenia mame zakdédované v génoch. Studium epigenetiky ukdzalo, 7e tvrdenie o

nasom osude zapisanom v génoch je potrebné minimdlne pozmenit. Zda sa, Ze do urditej
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miery moZzeme naSe genetické dediéstvo ovplyvnit atento vplyv sa mbze preniest aj do

dalsich generacii.

Ochorenia mézu mat epigenetické priciny

Epigenetické zmeny su potrebné pre spravny vyvin a fungovanie organizmu, avsak
moézu byt zodpovedné aj za rozvoj mnohych ochoreni. Narusenie ktoréhokolvek
z horeuvedenych epigenetickych mechanizmov moze znamenat abnormalnu aktivaciu alebo
umlc¢anie génov. U ludi m6Zu epigenetické zmeny spdsobit vyvin nddorového ochorenia, ale
aj schizofrénie ¢i autizmu. Rakovina sa dlho povazovala za genetické ochorenie, pri ktorom
dochadza k nekontrolovate/nému rastu a deleniu buniek bez ohladu na potreby organizmu
ako celku. Vyskum v tejto oblasti bol zamerany hlavne na jej geneticky aspekt, predovsetkym
na aktivaciu onkogénov prostrednictvom mutdacii a inaktivaciu tumor supresorovych génov.
Vedci vSak dokazali, Ze v nddorovych bunkach dochadza aj k epigenetickym zmenam, ato
najma ku globalnej hypometylacii DNA a hypermetylacii promdtorov tumor supresorovych
génov.

Hoci su epigenetické zmeny dedicné, na rozdiel od tych genetickych, su aj
reverzibilné. Existuje teda mozZnost zvratit takéto modifikacie, a tym obnovit normalny stav v
bunke. V oblasti terapie rakoviny preto prebieha intenzivny vyskum s ciefom vyuZit nové
poznatky pri diagnostike, rovnako ako najst vhodné terapeutika, ktoré by boli schopné
zmenit chybné epigenetické znacky v nddorovych bunkdch. Azacytidin, latka ktora spésobuje
odstranenie metylovych skupin z DNA (demetylaciu), je jednym z terapeutik, ktoré sa uz
pouziva aj v klinickej praxi pri lieCbe pacientov s myelodysplastickym syndromom, ktory

predstavuje ochorenie krvotvorby ¢asto oznac¢ované ako preleukémia.

Jedno telo — mnoho epigenémov

Telo dospelého Cloveka obsahuje asi 100 milidrd buniek, pricom kazdy typ bunky
(svalova, nervova a pod.) predstavuje samostatny epigendm, v ktorom su exprimované iba
gény potrebné pre spravne fungovanie bunky. V jednom ludskom tele je najmenej 200
epigendmov. DNA kazdej bunky ludského tela — konkrétne pribliZzne 20000 génov
identifikovanych v Projekte sekvenovania ludského genému (HUGO — Human Genome

Project), sa v sucasnosti povazuje za prirucku pre vyvin ludského tela. Ale gény potrebuju
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pokyny, ¢o a kde maju robit. Tieto pokyny nie st uloZené iba v samotnej sekvencii DNA, ale
v stibore epigenetickych znatiek, ktoré sa pozdlz dvojzavitnice DNA nachadzaji a poméhaju
zapinat alebo vypinat prislusné gény. Ciefom projektu ludského epigendmu je prave
identifikacia vsetkych chemickych zmien avztahov, ktoré sprostredkovavaju realizaciu
genetickej informacie uloZzenej v DNA. Vdaka tymto informaciam bude mozZno lepSsie
porozumiet procesom, akymi su prirodzeny vyvin, starnutie, karcinogenéza a rozvoj inych
ochoreni, ako aj vplyvu environmentalnych faktorov na fudské zdravie.

Ak by sme sekvenciu ludského gendmu povaZovali za mapu, cielom ludského

epigendmu bude zistit, ktoré cesty su otvorené a ktoré zatvorené...

Pouzita a odporucana literatura

MOALEM, S. 2008. Zdravi zabiji. Dokoran, Praha. ISBN 978-80-7363-217-5. 249 s.

SCHRODINGER, E. 1944. What is life? The Physical Aspect of the Living Cell. Cambridge
University Press.32 s.

SNUSTAD, D. P., SIMMONS, M. J. 2009.Genetika. Masarykova Univerzita, ISBN 978-80-210-
48522, 871 s.

VYSKOT, B. 2010. EpiGenetika. Univerzita Palackého v Olomouci, ISBN 978-80-244-2534-4,
150s.

ZHOU, B-B. S., ELLEDGE, S. J. 2000. The DNA damage response: putting checkpoints in
perspective. Nature 408, 433—-439.

12




