Abstrakt

Vzicna onemocnéni, jak uz jejich ndzev napovida, individudlné postihuji jen maly pocet lidi
na celém svété. Vzhledem k jejich nizké prevalenci je nalezeni vhodné terapie velmi obtizné.
Neuspokojivé pochopeni molekularnich pfi¢in a mechanismt, které je provazeji, a nemoznost provadét
klinické studie v obvyklém rozsahu v diasledku nizkého vyskytu vzacnych onemocnéni patii k hlavnim
problémtim, které zbrzd’uji vyvoj vhodné 1écby. Tvorba mysich modeli je slibnou cestou k vyteseni
téchto obtizi, nebot mysi maji fadu vlastnosti nezbytnych pro modelovani lidskych onemocnéni.
CRISPR/Cas9 umoziuje védcim provadét piesné zmény v genomu pomoci nukleazy Cas9,
ktera vytvaii dvoutetézcové zlomy v DNA poté, co ji specialné navrzena guide RNA piivede k mistu
zajmu. Pokud je sekvence zvoleného mista zndma, 1ze mozné Gpravy zavést témet kamkoliv do genomu
a jejich repertoar je navic prakticky nekonec¢ny. Vyuziti CRISPR/Cas9 technologie se ukazalo byt idealni
pro tvorbu mySich modelli vzacnych onemocnéni, nebot’ vétSina téchto poruch je zplsobena
genetickymi mutacemi, které dokaze tato metoda plné napodobit. Tato prace se zaméfuje na strategie
vyuzivané pii tvorbé mysich modeld pomoci systému CRISPR/Cas9 a shrnuje jejich podrobné

mechanismy.
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