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LUHIKOKKUVOTE

LINE-1 retrotransposooni ja teisi transposoone peeti pikka aega kasutuks DNA-ks
ning intratsellulaarseteks parasiitideks. Kuid niitidseks on teada, et transposoonid on
mojutanud genoome kogu evolutsiooni jooksul. Mobiilsed elemendid moodustavad
inimese genoomist rohkem kui 40% ja ainuiiksi L1 moodustab sellest juba ligikaudu
17%.

Tédnu ,kopeeri ja kleebi“ mehhanismile, mida L1 kasutab genoomis ringi
litkumiseks, kasvab nende hulk iga uue insertsiooniga. Kuna L1 retrotransposoon on
olnud aktiivne juba miljonite aastate viltel, siis on see mojutanud nii genoomi
struktuuri kui ka selle funktsioone. Retrotransposoonide de novo insertsioonid vdivad
anda inimeste vahelisi genoomseid variatsioone, muuta geenide ekspressiooni ja
pohjustada erinevaid haigusi. Uks mehhanism, mille kaudu L1 vdib mdjutada
geeniekspressiooni, on transkriptsiooniline interferents. Just need faktid muudavad

L1 elemendi uurimise oluliseks.

Transkriptsioonilist interferentsi (T1) kui molekulaarset protsessi, kus ldhestikku
paiknevad poliimeraasid mdjutavad teineteise transkriptsiooni negatiivselt, on
uuritud vaid monikiimmend aastat. Kuid viimaste aastatega on transposoonide TI-
alaste publikatsioonide arv joudsalt kasvanud, mis nditab suhteliselt uudse

teadussuuna aktuaalsust ja olulisust.

Kéesoleva t06 eesmérgiks oli analiiiisida L1 retrotransposooni moju inimese NCAM1
geeni ekspressioonile nii bioinformaatiliselt kui eksperimentaalselt. T66 aluseks on
hiipotees, mille kohaselt héirib introonne L1 element RNA poliimeraas 11 (RNAPII)

t60d ehk mojutab geenide avaldumist TI kaudu.

Bioinformaatilise analiiiisi kdigus valiti vélja iiks geen, NCAM1, mille korral asub L1

intronis ning esineb kaks pohilist TI efekti: introni kaasamine ning



poliiadeniileerimine. Eksperimentaalselt médrati KMnO4 tootlusega
transkriptsiooniliselt aktiivsete RNAPII-dega seotud transkriptsioonimulli asukohad,
mis on seotud RNAPII terminatsiooniga, NCAM1 geeni 9. intronis L1-st 5° suunas.
Seejdrel analiiiisiti RNAPII paiknemist ChIP meetodiga nii PCR-i kui ka qPCR-ga
ning saadud tulemusi vorreldi omavahel. Mdlema meetodiga saadud tulemused
korreleerusid omavahel hdsti. Tulemused néitasid, et NCAM1 geenis esineb RNAPII
transkriptsiooni elongatsiooni terminatsioon teatavates kindlatest piirkondades, mis
on kooskdlas nii eksperimentaalselt médratud transkriptsioonimullide ja RNAPII

paiknevusega.

Saadud bioinformaatiliste ning eksperimentaalsete tulemuste pdhjal usume, et
introonne L1 mdjutab RNAPII liikumist ning selle kaudu reguleerib geeniekspressiooni
14bi ,,istuva pardi, teetdkke mehhanismi voi voib L1 kéituda kui teetdke aeglustades

RNAPII elongatsiooni.



