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Anotace: Nijmegen breakage syndrome je závažné genetické onemocnění, které způsobuje mimo 
jiné závažný úbytek lymfocytů. Tématem práce je objasnění role poškození DNA, způsobeného tímto 
genetickým onemocněním, na hematopoetické kmenové buňky a možnost farmakologické 
intervence v oblasti řízení buněčného cyklu tak, aby osud hematopoetických buněk byl přesměrován 
z myeloidní na lymfoidní linii. Jako nástroj bude student využívat námi již ustavenou linii 
indukovaných pluripotentních kmenových buněk z pacienta trpícího NBS a linie lidských 
embryonálních kmenových buněk se sníženou expresí NBS. Součástí práce studenta bude ale tvorba 
linie embryonálních kmenových buněk s mutací v genu nibrinu za pomocí editace genomu 
Crispr/Cas9. Tyto modelové buňky budou in vitro diferencovány na hematopoetické kmenové buňky 
a dále na myeloidní a lymfoidní progenitory za současné modulace kontrolních bodů buněčného 
cyklu.  
 
Cíle práce: Cílem práce je nalezení způsobu ovlivnění buněčného cyklu hematopoetických buněk 
nesoucích mutaci nibrinu tak, aby byla potlačena nesymetrie diferenciace do lymfoidních progenitorů 
v porovnání s myeloidními. Tento cíl zahrnuje následující podcíle:  

1) In vitro diferenciace lidských pluripotentních kmenových buněk do hematopoetických 
progenitorů a jejich charakterizace  

2) Specidické ovlivnění buněčného cyklu hematopoetických buněk modelu NBS v průběhu 
diferenciace k posílení tvorby lymfoidní linie 

 

 
Počet uchazečů:   jeden  
Napojení na grantový project:  Národní institut pro léčbu metabolických a kardiovaskulárních 
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Možnost úvazku:   0,5 – 1,0 (po dohodě s vedením Biologického ústavu)  
Vstupní požadavky:  Ukončené magisterské vzdělání zájem a zkušenosti v molekulární 

biologie, zájem o arytmologii kardiologii  
 
Stručné požadavky na studenta dle oborové rady:  
Minimální publikační aktivita studenta v rámci studia představuje 1 prvoautorskou publikaci s 
hodnotou IF nad medianem oboru nebo 2 prvoautorské publikace v časopisech s hodnotou IF ve 3. 
kvartilu oboru (Q3). Podmínkou pro úspěšné ukončení studia je také zahraniční stáž v délce nejméně 
1 měsíc, která je neoddělitelnou součástí studia. Studenti se v rámci svého studia budou podílet i na 
výuce lékařské biologie. Předpokládá se výborná znalost anglického jazyka.  
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