Abstrakt v cestiné

snRNP patfi k nejdllezitéjsSim ¢astem sestfihového komplexu. Jejich Zivotni cyklus se
odehrava v cytoplasmé, kde probihaji prvni faze jejich biogeneze, a také v jadre, kde plni
svoji hlavni funkci. VSechny snRNP jsou sloZeny z kratké nekddujici RNA, z Sm ¢i LSm proteint
tvorici 7-Clenny kruh a z protein( specifickych pro kazdy snRNP. Jejich Zivotni cyklus zacina
v jadre, kde jsou transkribovany RNA polymerdazou Il nebo lll. Poté jsou transportovany do
cytoplasmy. Béhem své cytoplasmatické faze se formuje Sm kruh kolem specifické sekvence
na RNA pomoci SMN komplexu a nasledné se trimetyluje ¢epicka na 5°konci snRNA. Tyto 2
Upravy jsou signalem, Ze je snRNP pfipravena na transport do jadra, kde je hromadéna
v jadernych strukturach nazyvajici se Cajalova téliska. V Cajalovych téliskach probiha finalni
¢ast jejich zrani.

Pribéh snRNP biogeneze je pribézné kontrolovan. Prvni kontrola probiha v jadre ihned
po jejich transkripci a ndsleduje vytvoreni exportniho komplexu. Druhy kontrolni bod je
v cytoplasmé a zahrnuje tvorbu Sm kruhu. Vime, Ze Sm kruh je tvofen SMN komplexem ale
detailni mechanismus je stale neznamy. Pokud snRNA neprojde témito kontrolnimi body, tak
je vcytoplasmé degradovana. Avsak, jak burika rozliSuje mezi normalnimi a defektnimi
snRNA se stale nevi.

Treti a posledni kontrolni bod se nachazi v Cajalovych téliskach. Signal, ktery navadi
snRNP do téchto struktur je stale nepopsany.

V mé praci jsme se soustfedili na roli Sm kruhu v kontrole kvality béhem Zivotniho cyklu
snRNP v jadie i v cytoplasmé.

Nejprve jsme nasli dlleZity motiv v Sm proteinech, ktery je zodpovédny za lokalizaci
snRNP do Cajalovych télisek a zaroven jsme navrhli model, kde Sm kruh harje dileZitou roli
pfi kontrole kvality zrani snRNP v Cajalovych téliskach.

V druhé casti jsme zkoumali roli proteinu Gemin3, ktery je soucasti SMN komplexu
zodpovédného za skladani Sm kruhu v cytoplasmé. Nase vysledky ukazuji, Ze Gemin3 je RNA
helikdza, jejiz funkci v Zivotnim cyklu snRNP je rozplétat sekundarni strukturu snRNA pro

lepsi ptistup Sm vazebného mista pro tvorbu Sm kruhu.



Nakonec jsme se sousttedili na osud nezralych snRNP, které nebyly schopny ziskat Sm
kruh v cytoplasmé. Ukdzaly jsme, Ze nezralé Castice jsou hromadény v cytoplasmatickych P

téliskach. Také jsme ukazaly novou roli LSm1 proteinu v degradaci Spatnych snRNA.



