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Glioblastoma multiforme (GBM) je jednym z najcastejSich primarnych nddorov mozgu
u dospelych a jednym z najfatalnejSich nadorovych ochoreni u l'udi. KIi¢ovym onkogénom vo
vyvoji a progresiit GBM je signalny transduktor a aktivator transkripcie 3 (STAT3), ktory je
jednym z mediatorov tumorgenézy. V GBM je permanentne aktivovany, ¢o vedie k zvySenej

bunkovej proliferécii, invazivite a angiogenéze.

Cielom tejto prace bolo vytvorit’ bunkovu liniu GBM STAT3-knockout (STAT3-KO).
Na tento Ucel sa pouZzila bunkové linia U§7MG a metdda na knockoutovanie génov CRISPR-

Cas9.

V prvom kroku sme skumali moZnost’ tlmenia expresie STAT3 pomocou siRNA a
vhodnost’ tohto typu buniek na presné dourcenie mechanizmu na editaciu génov CRISPR do
bunky. V druhom kroku sme transfekovali bunky pomocou stpravy na knockoutovanie génu
STAT3 (CRISPR) a testovali uspeSnost’ knockoutu. Vo vytvorenej STAT3-KO GBM bunkovej
linii sme potvrdili STAT3-KO na tirovni DNA, RNA a proteinu. Nasledne sme na bunkovu liniu
US7MG a U87MG-STAT3-KO pdsobili temozolomidom (pouzivanym chemoterapeutickym

lieckom na GBM) a porovnali ich citlivost’.

Na zaver boli bunky U87MG-STAT3-KO uspeSne implantované do modelového

organizmu a bolo opét’ pozorované zniZenie expresie STAT3 markeru.



