BUNECNY CYKLUS A JEHO KONTROLA
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Studium b.cyklu -

sav¢€i bunky (napf. fize bunék z riznych fazi b.cyklu)

kvasinky (S.cerevisiae, S.pombe) - MUTANTY BUNECNEHO CYKLU -
cdc mutanty (cell division cycle), termosensitivni



REGULACE BUNECNEHO CYKLU

Heterodimerni protein kinasy
- regulacni podjednotky ,,CYKLINY* - osciluji v ramci bunééného cyklu
- katalytické podjednotky Cdk = ,,Cycline dependent kinase*, kinazova
aktivita pouze po asociaci s cyklinem
- Kazda Cdk asociuje s riznymi cykliny - uréuje, které substraty budou
fosforylovany Cdk-cyklin komplexem
3 tridy Cdk-cyklin komplext reguluji prichod bunéénym cyklem: G1, S-faze a
mitoticky Cdk komplex.
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G1 dalsiho cyklu - fosfatazy defosforyluji proteiny pre-replikativnhiho komplexu -

reassembly v mistech ori, G1-Cdk fosforyluje a inaktivuje APC
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DEGRADACE MITOTICKEHO CYKLINU

MPF = mitose promoting factor = mitotCdk (cyklin typu B + Cdk)
- savCi buriky - 3 cykliny typu B (mitot Cykliny) - na N konci ,destruction box®

a) Mitotic cyclin destruction box

Degradace cyklinu - v
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N /l | | pozdni anafazi (chromatidy
oddéleny na polech)
Cyclin A Arg—Thr—Val—Leu—Gly—Val—Ille — Gly —Asp
Cyclin B1 Arg—Thr—Ala—Leu—Gly —Asp—Ilie — Gly —Asn - modifikace ubiquitinem -
- 3 enzymy
Cyclin B2 Arg—Ala—Ala—Leu— Gly —Glu—Ille — Gly —Asn
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MOLEKULARNI MECHANISMY REGULUJICi PRUCHOD MITOSOU

fosforylace jadernych laminti pomoci MPF - rozpad jaderného obalu
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- Defosforylace lamind -
repolymerizace a organisace jaderné
laminy (telofaze)

- specifické fosfatazy - po inaktivaci
MPF

Fuse vesiklu - dvojita membrana
kolem kazdého chromosomu 5
- reassembly jadernych péru

(role laminu)
- minijadra - KARYOMERY

- fuse (vazba na kazdy SPB) -
tvorba dvou jader, ressembly

laminy (lamin B)

CYTOKINESE -
- tvorba struktury kontraktilni ring
(aktin, myosin)
Interphase

MPF - fosforylace myosinu MPF
- inhibice asociace s aktinem

Metaphase
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Anaphase promoting complex kontroluje vazbu a uvolnéni chromatid

Sesterské chromatidy spojeny Sister chromatids connected by
komplexem kohesinu - funkce cahesin Tplexes
regulovana proteinem Metaphase

»anafazovy inhibitor* - cil
pro APC-fizenou polyubiquitinaci
v ranné anafazi
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proteiny

Anaphase
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CELL CYCLE CHECK-POINTS

Kontrola ,,postupu“ buriky bunéénym cyklem - spravné dokonéeni predchozi
faze (napf. vazba chromosomu na mikrotubuly déliciho vieténka)

4 klicové KONTROLNi BODY (CHECK-POINTS)

Neni spravné vytvoren mitoticky spindle - zabrani aktivaci APC
polyubiquitinaéniho systému - neni degradace anafazového inhibitoru atd.

? Regulace, (kva_sinlfy - Imprnper spindle
BUB geny, protein kinasy)  formation (M arrest)

Q_L
Prophase Anaphase

K High Low ﬂ

Poskozeni DNA, blok MPF anaphase inhibitor
cyklu dokud se neopravi Cell
- opravy 2 fetézcovych cycle
zlomu
DNA damage /\
(G, arrest) Q
START DNA damage
Unreplicated DNA 0 (G4 arrest)
(S arrest) Poskozeni DNA, blok cyklu
dokud se neopravi
Kontrola replikace DNA - rozpoznani S phase - zabrani prenosu mutaci do
nereplikované DNA a inhibice MPF dalSich generaci

aktivace, mechanismy relativné malo
znamé (kvasinkové mutanty)

































