ABSTRAKT

Giardia je jednobur¢ny paraziticky organismus, ktery je zdrojentjprovych onemoceni
po celém s§té. Ma minimalni genomovou vybavu a zjednodusené kutdeni a metabolické drahy.
V tomto ohledu je to vhodny modelovy organismus ptadium regulace bgtného cyklu a pro
definici minimélni genetické a proteinové vybavytm& pro reprodukci eukaryotické iiky.
V Zivotnim cyklu giardie se vyskytuji dvstadia: patogenni trofozoit a infel cysta, ktera dokaze
prezit ve vijSich podminkach. Nové znalosti o encystaci mohguvznamné z terapeutického
hlediska, protoZe na tento proces je zacilen vyeéginy a lék. ProtoZe studium bétiného cyklu
vyzaduje synchronizovanou populaci, studovali jswi®@ synchroniz&ni latky aphidicolinu na
jednotlivé bugcné dje behem burcného cyklu trofozoil giardie. NaSe vysledky ukézaly, Ze
aphidicolin zastavil syntézu DNA a trofozoiti byablokovani podle obsahu DNA na hranici G1/S
faze. Naslednda inhibice vstupu do mitézy a cytokéneaznéuje, ZeGiardia ma funkini kontrolni
bod i poskozené DNA. Aphidicolinisobi f#i dlouhodobé inkubaci a vysSich koncentracich yéile
efekty; detekovali jsme pozitivni signal pro fogflmvany histon H2A, ktery je u séich burgk
souasti signalizéni drahy spugné jako reakce na dviettzcové zlomy v DNA. Reverzibilita této
posttranslani modifikace po odstr&ni inhibitoru ukazuje, Z&siardia ma reparéni mechanismy
poSkozeni DNA. Inkubace s aphidicolinemspbi disociaci jaderného a cytoplazmatického cyklu.
Zatimco syntéza DNA a vstup do mitozy jsou zastgveptoplazmaticky cyklus pokéaje. Zangtili
jsme se také na popis jadernéktedi bthem encystace ve vztahu k tvértystové siny a gestavis
bicikového aparatu. Jadernélehi prokghlo semi-open mitézou zatdsti dvou mitotickych ketének
v rané fazi encystacequ vznikem cystové &ty. Jadra éstala po rozéleni v parech a byla propojena
nékolika mistky, které vznikly #izi jadernych membréan. Kazdy propojeny par jadesgejeny s

jednou tetrddou bazalniclisek nerozdleného mastigontu diplomonady.
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