Abstrakt

Viry se vyznacuji jednoduchou strukturou a jsou dobfe popsany ve védecké literature.
Na zékladé studii provedenych na virech bylo u¢inéno mnoho objevii tykajicich se RNA
modifikaci.

HIV-1 infekce snizuje mnozstvi bunécného nikotinamidadenindinukleotidu (NAD).
Nedavné studie ukazaly, ze NAD mize slouzit jako 5’ nekanonickd ¢epicka nékterych
RNA u bakterii, kvasinek, rostlin a savci. NAD ovliviiuje RNA stabilitu a dc¢innost
RNA translace. O funkci NAD ¢epicky se vSak vi stdle mélo. Tato prace se zabyva NAD
¢epickou v souvislosti s HIV-1 infekei, pfi¢emz v ramci jiné prace jsme studovali m'A
modifikaci v HIV-1.

Zjistili jsme, ze HIV-1 infekce ovliviiuje nejen bunécné hladiny NAD, ale také
mnozstvi NAD céepicek na sRNA. Pomoci NAD captureSeq jsme identifikovali ¢tyri
snRNA (U1, U4ATAC, USBE a U7) a ctyii snoRNA (SNORD3G, SNORD102,
SNORA50A a SNORD3B), které po HIV-1 infekci ztraceji NAD cepicky. Zvlasté
zajimava je Ul snRNA, kterd ma sekvenci komplementdrni s HIV-1 pre-mRNA a vaze se
na ni pri sesttihu. Zjistili jsme, ze NAD cepicka destabilizuje komplex HIV-1 pre-mRNA
a Ul snRNA.

DXO je enzym odstranujici NAD ¢epicku. Pripravili jsme bunky se zvysenou produkci
DXO a sledovali jsme mnozstvi NAD-RNA ve spojitosti s infektivitou HIV-1. Zvysena
produkce DXO zpusobuje snizené mnozstvi NAD-RNA a zvysenou infektivitu HIV-1.
Naopak zvyseni mnozstvi bunééného NAD vede ke snizené infektivité HIV-1.

Tato préce identifikuje nové sSRNA s NAD cepickou v lidskych bunkach a navrhuje, ze

NAD-RNA snizuje infektivitu HIV-1 a mtze hrat roli v antivirové obrané.
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