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Аннотация.  Взрослые стволовые  клетки являются  недифференцирован-
ными клетками и необходимы для регенерации тканей. Регуляция транс-
крипции и конформационные изменения хроматина являются фундамен-
тальными механизмами, учавствующими в поддержании плюрипотентно-
сти и дифференцировки клеток. Однако для популярных животных моде-
лей, используемых в исследованиях регенерации, полногеномная характе-
ристика промоторов на данный момент отсутствует. Данная работа ставит
своей целью определение промоторов у планарии Dugesia japonica, являю-
щейся модельным организмом во многих исследованиях механизмов реге-
нерации.
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Транскрипция и изменение конформации хроматина являются фундаменталь-
ным механизмом, который поддерживает плюрипотентность, дифференцировку
и установление специфичных для клеточного типа профилей экспрессии генов.
Непаразитические  плоские  черви,  такие  как  Dugesia  japonica, обладают
большим количеством взрослых стволовых клеток, необластов [1],   что делает
планарий популярной моделью для изучения механизмов регенерации. Подоб-
ные исследования зависят от точной аннотации сайтов начала транскрипции.
Тем не менее,  всесторонние полногеномные исследования регуляторных эле-
ментов генома в контексте регенеративных способностей планарий на данный
момент отсутствуют.
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Целью работы была характеристика цис-регляторного ландшафта у  Dugesia
japonica, с  использованием  кэп-анализа  экспрессии  генов  (CAGE).  Данные
CAGE были получены из РНК двух популяций клеток Dugesia japonica (проли-
феративные  клетки  Х1,  постмитотические  дифференцированные  клетки  Xis),
выделенных с  использоваанием  метода  сортировки клеток  с  активированной
флуоресценцией (fluorescence-activated cell sorting, FACS) [2]. Очистка от рРНК
и картирование ридов на геном  D. japonica были проведены с помощью про-
грамм TagDust2 и bwa, сайты старта тэгов CAGE (CTSS) были определены с ис-
пользованием скриптов RIKEN Promoter Pipline [3]. Консенсусные регионы ини-
циации транскрипции определялись с помощью пакета R CAGEr. Поиск диффе-
ренциально экспрессируемых промоторов был выполнен с помощью пакета R
edgeR. Поиск мотивов был выполнен с использованием MEME Suite tool.

Идентифицированные промотеры были использованы для создания первого
в своем роде Атласа промотеров планарий. Анализ формы промотеров и профи-
лей экспрессии выявил и некоторые особенности регуляторных участков и слу-
чаи альтернативного использования планарных промоторов. Сравнение актив-
ности промоторов в вышеупомянутых клеточных популяциях позволило иден-
тифицировать группы дифференциально экспрессируемых генов и регулятор-
ные мотивы, дающие представление ою особенностях регуляции и дифференци-
ровки стволовых клеток. Атлас промоутеров Dugesia japonica представляет со-
бой ценный ресурс для сравнения цис-регуляторных регионов у многоклеточ-
ных, а также источник фундаментальных данных для исследований транскрип-
ции, генной регуляции и эпигенетики.
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