Jan Herudek - Funkéni charakterizace kinazy Cdk13

Cyklin dependentni kindzy (Cdks) hraji klicovou roli v regulaci bunééného cyklu a
genové exprese. Zatimco funkce kanonickych Cdks (Cdkl az Cdk9) jsou velmi dobre
popsany, jen malo je znamo o nekanonickych Cdks, jako je Cdk13. Neddvné studie
ukazaly deregulaci Cdk13 v nékolika onemocnénich véetné nddorovych. Cdk13 je
svou proteinovou sekvenci velmi blizka kindze Cdk12, ktera hraje dlleZitou ulohu
v opravé poskozené DNA a rakoviny vajecnikd. | pres zna¢nou podobnost Cdk12 s
Cdk13 se zda, Ze obé kindzy disponuji rozdilnymi bunéénymi funkcemi. Predesly
vyzkum navic ukazal, Ze Cdk13 muzZe regulovat sestfih jak RNA molekul kédujicich
proteiny, tak i nekddujicich RNA. Nicméné presna funkce Cdk13 v téchto procesech
zatim neni jasna.

V navrzeném vyzkumném projektu si kladu za cil identifikovat bunécné funkce Cdk13
a otestovat tuto kindzu jako novy terapeuticky marker pro IéCbu rakoviny. Zaprvé,
pomoci BiolD screeningu hodldm najit proteiny, které interaguji s kindzou Cdk13.
Zadruhé, planuji zmapovat substraty kindzové aktivity Cdk1l3 pomoci analog
sensitivnich linii. Zatfeti, hodldm odhalit molekuly RNA vdzajici Cdk13 pomoci UV
radiace a nasledné purifikace protein-RNA komplext (iCLIP). Tyto experimenty
budou dale doplnény klasickymi metodami molekuldrni biologie a biochemie a
pomohou mi ve zkoumani funkce Cdk13 vregulaci genové exprese. Zactvrté,
spoluprace s Fakultni nemocnici Brno ma za cil urcit, zda Cdk13 muze fungovat jako
novy marker u pacientl trpicich rakovinou vaje¢nik(. MUdj vyzkum mda ambici
detailné popsat molekuldrni funkce a terapeuticky potencidl nové a témér
neprobddané kindzy. Navic spada do oblasti Farmacie, zdravotni péce a diagnostiky,
ktera je soucdasti ,Smart Specialization Strategy” Jihomoravského kraje. Takto
navrzeny projekt je dostatecné inovativni a ma potencidal zvysit
konkurenceschopnost Jihomoravského kraje na poli zakladniho i aplikovaného
vyzkumu.



