Transgenni zvirata

Transgenni organismus je typ geneticky modifikovaného organismu (GMO). Pri jeho tvorbé jsou uzity metody
genetického inzenyrstvi k predani uréitych gent jednoho organismu na druhy. Takovéto organismy jsou nasledné
vyuzivany predevsim ve vyzkumu a mediciné. Podobnym zplsobem funguje téz tzv. knock-out geny. Prvni
transgenni zvire s lidskymi geny se narodilo v Bélorusku v roce 2006 v rdmci Béloruské ndrodni akademie véd.
Byla jimi tri klzlata, z nichZ ovéem jedno zemrelo kratce po porodu.

Priklady vyuziti transgennich organismu

= Maedicina - syntéza hormon( a faktord jejichz deficienci vznikaji riznd onemocnéni (Faktor VIII, Insulin..).
Geneticky modifikovana kvasinka syntetizuje dany protein, jenz je nasledné odebran, upraven a vyuzit k [é¢bé
pacientl. Nékteré proteiny nelze ziskat z jednoduchych organismd, nebot jsou k jejich spravné funkci potreba
slozité post-translacni tpravy, kterych je schopné pouze eukaryotni burnka. K syntéze téchto faktord jsou jiz
dnes vyuzivdna dojna zvirata, protein je vyextrahovan z jejich m/éka.

Déle jsou provadény pokusy o péstovani organl pro transplantaci v rémci jiného organismu.

= Véda - inkorporaci lidského genu do organismu mysi je mozné sledovat napriklad jeho mutace vlivem
vnéjsich vlivl ¢i genotoxicitu nejrliznéjsich latek. Lze také vypozorovat pomér genotypu vici vnéjsim
faktordim u nékterych fenotypovych projeva.

Genovy konstrukt

Stézejnim bodem celé modifikace je prenasend modifikovana DNA neboli genovy konstrukt. Jde vétSinou o
synteticky vyrobenou DNA poZadovaného genu, opatfenou adekvatnim promotorem. Takovyto konstrukt je v
laboratori pomnoZen a nékolika réznymi postupy vpraven do cilového organismu.

Metody prenosu genetické informace

Lze vyuzit dva zdkladni postupy a to in vitro prenos, kdy je konstrukt vpraven do izolovanych bunék mimo
hostitelsky organismus a nasledné jsou tyto bunky preneseny zpét hostiteli, nebo in vivo prenos, kdy jsou
modifikovany primo bunky hostitelského organismu.

Genovy konstrukt Ize vpravit do téla dospélého jedince (="“transkaryotni organismus”; vyuzivdno v genové terapii i
u ¢lovéka), do zdrodku nebo do konkrétni bunécné linie. Pro konkrétni prenos genetické informace jsou vyuzivany
nasledujici postupy:

= Mikroinjekce - vstfiknuti genoveého konstruktu do jednobunecného zarodku. NejCastéji do muzského
prvojadra. Uspésnost metody je pfiblizné 25%, nebot zavisi na ndhodé kam se pozadovana DNA zabuduje.
MlzZe dochéazet k ndhodnym inzerénim mutacim nebo zabudovani na mista s nizkou expresivitou. V 75 % se
DNA nezabuduje a je degradovana.

= Retrovirové prenosy - gen DNA je vpraven do RNA zneSkodnéné, modifikované virové ¢astice. Je nutno
zajistit, aby virus pouze zabudoval DNA ale jiz nevytvarel nové ¢astice. Dalsim problémem této metody je
prirozend obrana organismu proti ¢asticim.

= Spermiovy pFenos - genovy konstrukt je inkorporovdn do spermie. Nésledné je spermie vyuzita k in vitro
oplodnéni vajicka. Velice nespolehliva technika.

= Prenos jader (klonovani) - prenos jadra bunky jiz ovéreného transgenniho organismu do enukleovaného
oocytu.

= Kmenové bunky - princip metody spociva v modifikaci embryonalnich kmenovych bunék a nasledné
vpraveni zpét do vyvijejiciho se zarodku. Ziskdme tak chiméru sloZzenou z bunék ptvodnich a modifikovanych.

= Lipozomy - DNA je uzaviena ve vacku tvoreném fosfolipidovou dvojvrstvou, ktery je schopen interagovat s
membranami bunék a tim umoznuje vpraveni genu do jaddra bunky. Modifikaci membrénovych proteinl Ize
naprogramovat typ bunky, kterd bude modifikovana.

Nasledné kfizeni a ziskani jedincu s pozadovanymi vlastnostmi

Vyse uvedenymi metodami je zpravidla ziskan jedinec s jednou modifikovanou alelou, na druhém chromozomu se
gen vlibec nenachéazi (hemizygot) a také je vétsinou mozaikou bunék nezménénych a bunék modifikovanych. Dale
je také otdzkou, zda-li modifikované bunky jsou pouze somatického typu, nebo modifikace zasdhla téz bunky
germinalni.

Pro ziskani linie s kompletné modifikovanym genomem v homozygotnim stavu je tfeba dalsiho kfizeni. Vétsina
gend v tomto pripadé nasleduje Mendelovsky typ dédi¢nosti.

V prvni fazi jsou chiméricti jedinci kfizeni s netransgennimi jedinci. Modifikovanou a nemodifikovanou linii od
sebe rozezndvadme podle nékterého fenotypové vysledovatelného dominantniho znaku, napr. barvy srsti
(modifikace = Cernd barva srsti; divokd alela = bila barva srsti) Podle Mendelovské dédi¢nosti, modifikovana alela
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prechéazi do cca 50 % potomkdl. Vybereme jedince s fenotypovym projevem a provedeme u nich kontrolu pomoci
PCR ¢i Southern blotting. Tito jedinci by méli byt heterozygoty pro modifikovany gen. Naslednym krizenim
heterozygotnich jedincl ziskdme homozygotni generaci, se kterou Ize dale pracovat.

Odkazy

Souvisejici ¢clanky
= Klonovani

Externi odkazy
= Genetically modified organismn (anglickd wikipedie)
= Gene knockout (anglicka wikipedie)
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