Analyza signalni drahy proteinkinasy StkP u Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pneumonaie je nejen vyznamny lidsky patogen, ale také vhodny modelovy
organismus ke zkoumani bunééného déleni u ovoidnich bakterii. Tato bakterie postrada oba
systémy vyberu mista bunééného déleni Min a NO, a tedy mechanismus, jakym urcuje misto, ve
kterém nastane bunécné déleni, je neznamy. Navic ve svém genomu koduje jedinou
serin/threoninovou  proteinkinasu  eukaryotického typu nazyvanou StkP a jedinou
serin/threoninovou proteinfosfatasu PP2C typu nazyvanou PhpP. StkP je jednim z hlavnich
regulatort bunééného déleni a pravdépodobné ovlivituje prubeh bunééného déleni i fosforylaci
svych substratli, mezi které mimo jiné patii proteiny bunééného déleni FtsZ, FtsA, DivIVA,
MacP, Jag/KhpB/EloR a LocZ/MapZ.

Prvni projekt této disertacni prace se zabyva urenim funkce proteinu LocZ v ramci
bunééného déleni. Souhrnné, locZ sice neni esencidlni, ale iCastni se procesu vyberu mista déleni
u S. pneumoniae a nase vysledky napovidaji, ze patii mezi pozitivni regulatory umisténi Z-kruhu.
Bunky s depleci LocZ jsou schopny tvofit Z-kruh, ale ten je prostoroveé Spatn¢ umistén, coz ma za
nasledek defekty v bunéném déleni, deformity bunééného tvaru a tvorbu nerovnomérné
rozd€lenych dcefinych bunck, které obcas neobsahuji zddnou DNA. LocZ mé unikatni
lokaliza¢ni vzor. Do bunécného stiedu prichazi ¢asné, jesté diive nez FtsZ a FtsA. Stejné tak 1
z bunécného stfedu odchdzi, ¢asné¢ a dfive neZ FtsZ a FtsA, pficemzZ putuje s ekvatoridlnimi
kruhy, které zna¢i budouci misto bunéného déleni. Domnivame se, Ze za tuto lokalizaci je
zodpovédna extracelularni doména proteinu. Zajimavé je, Ze homology proteinu LocZ se
vyskytuji pouze u streptokoki, enterokokid a laktokokd, coz naznacuje, Ze tato skupina
fylogeneticky blizkych bakterii si vyvinula unikatni mechanismus, jak urcit bunéény stred.

Druhy projekt této disertacni prace se zabyva esencialitou a funkci proteinfosfatasy PhpP
v neopouzdieném kmeni S. pneumoniae Rx1, ve kterém byl gen phpP dfive postulovan jako
esencialni. Pfipravou Zivotaschopného kmene AphpP a naslednym testem transformacni kinetiky
jsme vyvratili esencialitu phpP. Demonstrujeme, ze PhpP negativné fidi uroven fosforylace u
S. pneumoniae a to ptimou defosforylaci svych substratii a souc¢asné defosforylaci kinasy StkP.
Nepfitomnost anebo katalyticka inaktivace PhpP ma za nésledek hyperfosforylaci substratt StkP
a fenotypové zmeény vcetné citlivosti k ur€itym environmentalnim stresiim. Morfologicky se
deplece PhpP projevuje tvorbou mensich kulatych bun€k, coz reflektuje fenotyp pozorovany u

bun¢k kmene nadprodukujiciho StkP. A naopak nadprodukce PhpP ma za nasledek elongaci



bunék, coz mimikuje fenotyp AstkP kmene. NasSe vysledky dokazuji, ze PhpP a StkP spole¢né

reguluji bunécné déleni u S. pneumoniae.
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