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Abstrakt

FosforiphBthaatej gie sa vyskyt2w] Zoampéss t40 o0&
vmnohTch bunkovich procesoch bakt®ri2. Bakt®
pripojenie fosf 8tovej S kedppdiornuy a(kkiirnwg zy)u 4djf o
Rever Zdiosiflomr §d fSacgfaoray| §8ci a prote?2 novkoligséle z 8kl a
vn¥%tra MoudmnKy k§8cia gpecifickIch aminokysel 2r
ci eOov®h,o jpelmd edmnabi | irfcybunkyialetb mkgéi p§pl gvri S
interakciu sNal g2 m pBaknherio$.ne bunky s%% vNaka kom
fosfor Klaslle®ldgchpn® sa ve Omi aniergakimn Sapodneienkam i s pt s
prostredia.

KO%| ov® sl ov §:ylpsrcdtag 2 nsd vgd §fl msef odrr § hy dvojzl
Ser |/ Thr eukaryotick®ho typu, bakteri 8l ne
bunkovlich procesov

Abstract

Phosphorylatiofi most commonposttranslational modification has amportant role
in many celllar processes of bacteria. Bacteria contain enzymes that are in charge of adding
phosphoryl group (kinases) or enzymes with reciprocal activity (phosphatRsegrsible
phosphorylation and dephosphorylation of proteins angldmental for signal transduction
from the environment to the cellThese modifications can affect enzymatic activity, protein
stability, localization as well as interaction with another profeureto the compleity of these
phosphorylatiometworks bacterial cells are capabie adapt very effectively t@hanging

environmentatonditions

Key words:protein phosphorylation, signalling pathways, two component systems, eukaryotic
type Ser/Thr protein kinases, bacterial tyrosine protein kinasedatieg of particular cellular

processes
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1.Dvod

Posttransl| alsi/® drad cigfi it kB8 cpivper oz e mw vv | als tert @
ved¥Z men§mr owt e2 novejmtiguf owyni@setiig®@mda | i zn2ge
ksutst r 8t umaovpl yvRuj % en zKcimsd w¥h ma k tpir wit te@ nlmii . i Nt
zt Tchto posttransl al neflophi thpjaeni pef POE)EoboOoYEEC
ktorej j e zn 8 me, ge prebieha prefdrserl2merem@n 2gnt
t yr @ah? s e Odiobjaveni@nzymatickef o s f or y | 8§ ochveokul854 (Burrett e 2 n
etal1954) s a stmbci ti8k®ci a predmet om i odaeysield,vneho
ge o%Wper avu gpecifick¥ pre eukrnokwtlek® puekl
prote?2nki n8zool\anasekal 1979). t a u

Naj zast upbra&jt ®roé& npe8 hisesforyl 8ci a, ktor
dvojzlogkov® syst®my. NastadRjoa fMmasftorreydosnt i
f osfor vyl §Fatean ttor edornhnsffizmdfporkyeld§®iye pri2md y z rk® os ¢
s a VY s lkukaryotjin & loumodifik &ciou je fosforyléciat y r oz knon8vang ki n§
gpeci fi ckidrmk e pr@® rmevykazuj Y% ugkiaa dyroly pdslgdmeri -. g i u
dobe saobjawj Y24 publ i k8ci e, ktor ® popisuj ¥% fosfc
acyste2novich zvygkov.

Fosforyl 8cia sa uk§gzalaad abpyt$ celgli éag iet Tona kft al
bunky, nakoOko sa fejspk aivay tpejetjmvp d sat tvroa nvs laac|
procesochOkremi m@®me d z i tieto procesy patiré, psemto®z
peptidogl yk8nu, exopabysbacheui doFvost br ylr8ecdiuak
vprinmBrasekundS8r nom amezistenti k& n zimei Bosfarkt@mika
odhalila aj prepojeni e meathgenitoubZzhbheoi HlO0mau s k
fosforypr®&iaayati ckTl ch sOaurbgoanli azsntoru vperOCemi v s k un
odhalfenkclerr egum@chani zmu tTchto procepsoovwvaS mt g

vbojispat og®nny mi bakt ®r i a mi



2.Fosforyl8 ci a prote2nov

Fosforyl 8cia prote2nov je zn8ma posttra
organizmami. lde@ ever zi bi Il n® pripojenie fosf8tovej
enzl mami, nparzd kvieAn§i Zngir oj om f osf §t ovej skupi

nukleaidtri f o sAr8attye2 nov § f oRsufjcer ygli & coikaR cosviipeld@soy u m b u
od vide]anmaa ag po met ab oshviyzsrkuyst.u jMecdez i f onsafjol re
fosforyl 8cia twomdnuFbstonyjebobmat diis§koeéjgubui
bohat o ZzDaesviegme @ @ e gdi’t om postaven? v. dvojzlo

21Dvoj zl o\ k ®Wm®

Tietor egulsylsm(@omzyn a|l o v a ni@woadmponehtGBems) y u g2 vaj %
fosforyl §cni8slhédah sdf2enru  af o s f §t§ opvieg n osskuu pii mfyo rnn
zvonkaj gi eho pr ousniordeRiuija¥s dtoa kb uenfkeyk te2 vienok r e ak c
okolia.Kl asT C&® s a dveck kompgbaejovk zlzi st i d2 nov @iazankji n§zy
na menb r S8anrue g u | o8powede dRR- z ang.response regulatorSi g n 8 | putuj e
N-t ermi n8l nd nadcCom®myn8l nu dom®mow,f okge8§ditij dai
Zhi stid2nu je f osf SaspafvoSkysdinupit ma mp m&h e «,¢ n 8 oM
| 2m sa jghoCknah oo e8§8. dAk®INwoovma®ngag &€l 8t orpatonrodpov e
m:tge ovplyvRovaS ex®§wiss lstnuidip ny ¢ v dyr@&dnaojzg ive h o
prostredigTierneyet al 2019).

211Hi sti d2nov® kin8zy

Pre HK jiec ht ykpinczke® v o v 8kni®@n § zacdw % , a kkttiowi® un A
ovpl yvwopnaN-Eoncovou dom®nou, Wdrmkag @pirdhj ¢ nmar o:
T8t o dom®na je vo va&|] ginesmetpaeowomemhbr &rca
priestoru. @ z tr ans@®echbm®nyg j e signsl p rkenr8gawn®  n
dom®nukde doxwhtSafzas fkor yl §ci i hi st imdjadrom. u g z
Fosf or y | Sdceipae njdee nA TnFs , teda zdr oj prenosfgamaf 8t u |
fosf &@TPmnaz hi sti d2n. Aut of os§romg,| S§coqe pjaadar® h
monom®& anej HK pren8§ga fosf gmoowvv®s iupReakmrca oh
fosfo h i s tADR. HKitakma | % aukde iem8 z avityajjNalgiken z y mat i ck® akt
mt gu sl ¥%gi S akakatafzo s 8 6t p a8 pjbed Bojs fBdm®rry na dr
funguj % akiojd obdkg Euw yf os & §Ft8ovi ¥ spkrwopcidisim ma jh yodd
umogRpjré pade potreby eawzyadsrtoalvyizSo vtaaSk iocchp oRRRR N b
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podmienokJ ednot |l i v® histid2nov® kin8zy s% svojou
vkt or T ch (Alexstalupod,$tdaket al 2000)

2.1.2 Regul 8tory odpovede

Za prenos f osff &4 fowteijs tsikdiagntun ywnoad pfoovsefdoaa) s¥p arre

odpovede. Donorom faf 8t ov e ] skupijnmo!l mkgluy bwnpgo acety
karbamoyl fosf 8t. FowgdBvyil SlcTarcRRHieda ehng Fe¢
z konzervovanejN-t er mi o ® Im®a jy , rkd o u |§azl yadabilne] Ckoncovej

ef ekt or ovReggudioad®@n8y .d o m®na obs &Bhwjve® mivryigrk§l, n e
je pren8gang8 fpors?2fs8ituogvn8e js khuipsitniad2znovej kin8§zy
aspat§t o v pd kytviRwijteu RR. VeOk® mnogstvo RR sa do
at Tm prejsS do,neaykjtadigepo es sawv i wovde/a katkit vi &d it
HK.Regul 8t ory odpovede zv?| ga rmajmgefgktdiova k o t r
dom@NAV2azobn® Mig¢ ItuoRRg kg ok ®ajt otichCkiomsto® 8§n e n
dom®ntaomt o fungijpakiee emNzilkemktor ® vibec nedispon
dom®nami. Tak®t o RR sa \psoydsiteBradcdyhl chay bki ag g f et
fosforelays(Stocket al. 2000)

2.1.3 HybmRiodoreley ki n§zy

Ako hybridn® t®my,ozkabuRBh si#K spoj en® do
pol ypeti dov®ho -kmeSa@xéia.vsMajp¥h%Ndom®n u ng8sl e

ar egul §tdom®wnakanzergovanou gar§ g o vkoyus el i nou . Cel T po
zakon!| enl -db m® orpiastonsna@aviazanie DNy br i dn® ki n§zy s
ritznorod®garukt ¥%ra im umogRuj eodtmuooijaiazS do si

Fosforelay jes y st ®m pou gt w&js Bofinols Sgroevredgs skupiny.
menbr §novl pol ypeopsitdppejzdo¢g®nly, zHK dom®ny,
pr2jmovs8 dom®na podobn8 RR.NXlaapdd2m®Ponwaowbdat
histizaevynwgkkwywr 8 sa oznaluje ako HPt (histid?2n
Regul 8tor odpovedeéenTjeprodaeeélneniSasnmmmndt af osf §t
vg t y krokodm Najprvd * | cA€P-dkpendetng aut of osf oryl 8ci i hi st
je fosf &nHissnahdp zna rperg?ujl nad vneejjfoddcaspa@ri ei. j2 f os f
transf er dMasninan HoPdt ipldo@ @ma oasipec Njak procesom
uvo®©nl v o (Aepaetah2994Stocket d. 2000 Groismaretal. 2016)



Exi stuj % Nal gi evgtagkpygj ofluCS§t r ukkitohir®ylg gne z o c
zmi en&hhmidevkoljnz | osgyksotv@mo m. Okrem tohto kIl asi
streto¥sbsta@mabneih, HkKt ose¥nbirrSamream® jt ¥saex | ul §r nu dc
prij %oagnolky !l z a. Nami est o Nabpd>mispprapeaomj ¥
pom8§haj % detekovaS stimuly.samastat rslami m!greo
funguj Yaci mi ako pren8SHK| ex af RRU § skptobarjug ta KAF mi |
obsabwdo/m®n Ob|l as p&iNakhue ar F€ul 8t or ynyodpove
potrebn® pr e s pr\8tvankeo nituon gposvyapnai GemyH K.eao p z 1 o g k 0

A Klasické TCs B Hybridné TCs C Fosforelay

vstupny signal wstupny signal vstupny signal

! | |

r |
vstupna
doména

L =

r =
vstupna
doména

~ =

HK
doména P )

RR
Catmes @
Histidin

ff e
vstupna
doména

~ -

wviystupna vystupna fosfo- .
doména doména transferaza
} | _
. o . P
vystupny signal vistupny signal
vystupna
doména

vystupny signal

Obr 8zok Znl8.zorenem?! zn e | stavby dvojzlogkovTlch
sanaprie|l bakt®ri 88l nou r2gou.

(A) kil asi kik otvy £ hd wo/jshi @moevg rt§vonryem T pol ypept i
aHK dom®ecywopamati ckim regul §vbsompmoadp,ovbNAaA i
dom®nou. (B) Hybr i dnpblypeptider (®)Rostorelays yeantl @ ureedmil m
navi ac pHPtdmo®moau a(ypp reavvZeoisanahal. 2016)

2. 2 FosfozZwlug8cia tyro

Za t¥%to modifik8ciu je hooppowedmglycimdk na §
(PPTKs).Fo s f onyyo2 §1aui pr e lpirétpaa dAddlePp@h®BMent nou autofo
ktor¥ vykon8vazz thob®kt i n 8 k-mierz B¥hmen & kbonkedBay v



podi eCrayjn/t @uap oat e ext r acel uméabaolizne bdpgvediing s ac h a
tepl otgolk, bunkovemowyhki er @urpei speacaj “vaji ka
Okremt T c,htppr e bakteri §BY-ki mmokru® tsyYp i zkdpdcvedn®
fosfonwl §ycamepeadi pet pavtyckiyt uj % aj(tazypi Ba®di
typeki n8zZLy)N8zy eukaryotick®hoksttympar Kithk my @ ng¥
gtrukt %rnez2 po¥ b mkp ® @&tz wina webkargoe(\WHitmoreet d. 2012)

hal gou zn8mou skupinou s¥% du8l ne ¢pecniofviecik ®
fosforyl 8ci e katalyzuj ¥ aGetzetd. 200 f er f osf 8t u

22.1BYki n§zy

Tieto pr omajpnyak itned zmidm gniRmeRrs | Q1| k u¥sWalkeo r e n
Amot 2 vibar g2 mi mo tA2aBmi G Wa lsk iliréay zM §mav sy loy 2 om
pr §vvee Qhodifypr ot sATPEw ovacku i vi t ou. Jejnawlizazaam 2 s
ATP/ GTP, kt orT b wdepskudioyn faWa ink € ro s mén &8 whm§ d zsaa
tyroz2 vd cluster (WEC)Y.e DemBtoad medtz®%v od 10 do 20
azvyl ajne -bDtyratathhawy € Br 8v eoz2 hife tsni e otmpom2 nane
aut of os,hooikrnyd j§ cri eed 0 ¢ h § drich(Grarmeasset d. @0d0rGrangeasse
etd. 2012.

Lo sa t1 kaBY&i g&bzu mk8ec,i &r oszadaapspodp@aniaa typ
Proteobacteria(inak Rtyp) a typ Firmicutes(F-typ). Ide opr ot ot ypy, ktor ® s
urtznych baktert§lpny eh tkmeRavmb rp§mavel2 nom, Kkt
termi n8l dam@&maencchmedmbar 8 n o u N-kKovna kerc§t s mer uj e do
bakt ®meeanbr §nou plhelixyladtakisp ko d¥ mjepua&iyredn2ct v
U/ b dozm&nwyc m§deanj tsae ¢ | uDEytos@ueos penkavahgt i ck ¢
dom®na tvormer& vWa C-koecdin U BY-k i n 8puyProteobacteriaje
s¥%l asSou kat aljyttizevk.e jRKJd ocmi®nsyd regi rb2orh.atJe mam My
bunku =zati aOOmg @&n ifF#e§ @ium §sngp.rlio2tgeio b ad tore,1gies§ | nej
transmenacy§ o @V bhmlypeptids kataliitickou aktivitoss ¥4 s a mo sptrait|no@m
i ch vzgpomngkcia | e nutryl 8 cerebrBmioedehpr off ®
homologckl Pktypu, | e n  me n g(Granyeasset a. 20010, Clvaoetal. 2014)



sponova Firmicutes Proteobacteria

doména

QOO0QCOON Q0000000000 0000000000000

000000004 00000000000

00000000000000

' CT
f \w (B\)
%

NT

Obr 8z @ kBY{k.i n § z yA) Fiynjgutes a (B) Proteobacteria

NT (N-terminus); CT(C-t er mi nus) ; zel enou je zn§8spomnens§ e
sl %ugi aca okelitl mopr @kt r 8 d2 m; mo d r o-belixg kotviace r a n s me
extracelul 8ru | asS§S; rugovou aj evowxt gmesbndn
Ler venrithom jg uPt ypu zn8zorkeal dogyh@ddzamal ekul §
fosforyl 8cii; | i erny mireish estha&rn Rujaem i e MAyTIPa |:
ki ng§zy skoufa®iean§zor enl RK cupursa verangéapsetalv z at ®
2009).

2.2.2 Princ?2p autofosforyl 8ci e

VzhOadom na ré&trtgpel baks av@uingrcakitrygo | e
autofosforyl Boypueknepdat h ahda dvoma rozdielk ®ymi
zahRRafjovs fiondiyrha er i osafGk oynk 8 @ e K aduotno®noes f or y | §c i
Ft ypu s ¥ psoatnmoesitma® tri@&zaon£004)Jedenni ¢ h | e dpooknfogcen T &

6



stimulovaS fosforygvhdgin% jaskytbisathritSuti uk,i nddrziyl cam s
schopnos S ypraué 2 e h ovitukiejavje lervyar 2atkd mn o s t i p 0 mc
prote?2natd. 0B ul at

KedNe-tr mi n8I| iypuB¥Y€hn€e Ri e je aesobtugsfanyl
substr8t pre fosf-hbaow®Bau,u jkeat@mhagwm®e @andu Ty ® ,v p
na rozsah -koo@mf oOkyrle8nt iaeu t@® 2 mofvaRrhyl &d iues tteyrruo | e
Cdom®na obsahuje fosforylkalnk®krulin s Wad tlee¢gw umA mc
Mechanizmusaut of osf oryl 8ci e pr ebicehaami dv oN@aa p s Wal i
kaut of osf orzy h & c imii . Motasy @jarTonr adne i ntrakciowsfory
katalyzovanou Vvlastnou pr.d\t§es? rekdinwmiBkgsoansfuo a k t
aktivitae n zT ma k& o akt i fosfovymjetFozzkri an\&lz dhepnolekely BY
kin8§zy i nt eXanotl eka ha8osahemi®enagxee m81 nej f osforyl e
j e nabyma) prv pr ebehldan@htz atd w®d @woyklogl g2k amot 2 v
Walker A (Grangeasset d. 2001)

@

interfosforylacia

tyrosinovy

tyrosinowy N
¥ b4 cluster

cluster

Walker A

‘WalkerA '

intrafosforylacia

@

intrafostorylacia

@

@)

interfosforylacia

Obr 8zo%i Mechani zmus fpsbbegb8kti er iu§lknm&hzo t
Zn8zornenie intraf @snfwrmilmd n¥C, riknatkecr gfeowsd ir ¢ |
tyrozz2 nov®ho clusterukdnfhe] (ywrea\k@an@GasiEhal.

2001)

Vpr2pallen8x phk, kde s¥% pre Spr8vne fungo\
odl i gn® provmmichppl| ypepyitophhkti vov&kendasd nt er ak
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termin8l nym koncom transmembr 8ma\h®hkzomenp &l ype
vtierci 8§l nej Zmanuktk®Bhe eytoagPéegani U oafviEidiitey ke n
atTm apl kov®mu zvigeniupkenggovéjoshBtovejy.s
doch&8&dzmewS eiknaljr8ainnet e r ma Gslok adld§ umer Wwakte®ad i e ( Sc
2005)

Hocityroz nov® prote2nkinganponi eRvayBohpwdk tetban
ksvojej funkcii imdémdcad®upmoot s1 A, autieto tr a
ako zosil Roviaée kch8zsawmejstalptridyatnegaPddopob
bakt® i 2 s% niektor® schopn® autofosforylova$S s
zati aO | o (Soul@etd. 2005) e d ok § gu

2230dstr8nenie fosf8&8tovej skupiny

Odstr §oe h Skuginyreg jnastarostitri rodinye n z T mo v
l.f osfauBkayy oypu(RTlPHai @ s f advdgtauy p e c ikfticdri@k t 2ajv n e
vof osf omag e 8&meeon2ne
2.n2 z k o mo I perkout| eZrinbey f &MEF-PHPS)k t tr8® dagueekaryotas ¥
kyslejpovahy
3.pol yme +h8izsotvi®fi mofl BHEEY yo s f 0 egsrteemnSezgydbtak v ey ¢ A
PTPs, du8lne ¢gpbkMN-ffoxstkadt Szoys fyay 8Bgyv aaj ¥% me c
z ah RRa%uCKXXEARcske k venci u aorhiorsdi€g g et & nCymit etne ak o
nukl eofil nap8§daafushokungasua®&ys®eamrmi n2n
zvygkosf ot (Whitohaeetrau2012)

23Fosf orSedTBrc i a

Pripojenief o s fnd&h yud r o xskupious % r alabat r e o mastr edkov §\
Ser/Thrk i 1y,&z osr¥®o mo | okg k ¢ k ®e @kna r y cattedacdésialiozna | e ni e
Ser/Thrk i n §e8TKs)eu k ar y otypu. Flo®li @ rnps € c? natvvdi edn2 nov i c |
zvy g k gepdmernes t a bmoldn § ana@joida t r § ¥leunkeper 2 t g e ®i f i ¢ k ®
Ser/Thef 0 s f 8T®De/ u k a r y otypu Oworkim @015. Okremtohosaub a kt ®r i 2
vyskyt u @ B4y pé rekTRmayt a | yf zowsjf Yocaeyt € € 0 $ U 8 e y KMBwUBest al.

2016). Sy snt Ser/Thr ki n&Z o s f reovyElzy v Ry | gorm2ep&kdmkr ®t ne
trars k r i faktary®ale cez p o st t r amosdli af | i ok¥8pcl i guwl&stngsti svojich
cieOd v hr ooveNapriek tomuv g aekx i sp ruj pda e NSTK fosforylueur | i t ®

t r an s Kaktorya moddlujeich afinitu k DNA at T ragulujeexpresiug ® n dliekedy



m! gow p | y vexpoesivg ® nfoors f o rrye g8ucl i Gpoweddiak, akoto robiaTCS)
(Janczarelet al.2018)

2.3.1Ser/Thek i n€ulkar yaoaywu c k ®h o

Vys k ysavoforthet r an s me mbae®op v ®b op i c ki®htoal yt i c kG
jadrojez n § typéckoud v o j | agltor| unkét tvvzoi® & | o § &2nptetietoe nz T my
char akt esruibsdoiedkiblakimijeu mi e sd kntedmi@siok i n §pgf or yl §ci
prebiehaza pomociATP ako donoruf o s f Skuping &ik o n c laloklv i aadprentuje
ATP v o ICdaloku, kded o ¢ h & grenasuf o s méntaw i aszuabrs{iancgatelet d.

2018.

V a kvhoin miestee n zTsanac h &kz a vsagmenikt ojedhr ani | enl
konzer vanoa r? IDFG a APE. Okrem toho je z | o gzmil e k o Mlal §h c h
konzer vovanMgh i a Jaukctai, aBHl18u PKla | u je kiestom kde
d o c h Bukantaktus u b s akiSnt Kay .al gR-silcukhBksds %] aalSbiuval n®ho
segmentuales % ! | e § ¥4t a katlgtiokejd o0 m@kniyn §Pzsyl .u in§vay s mbsadh
gl y @afep ads prattams®@rf o s f SkugingavjT mevnzun i k rADR z®ATB do
Nal gdykdubAdk t i vsd |udtEahujes e rvE, alebot r e o nz2vnyodvd kintefaguje
s katalytickous | ul Rk ti vsll nlgkvgsokov ar i asdbpd dhiSa@aur | en?
subswjgpeoarfaltmu.

Kin§hbuynkfSwrgkojp ¥ae p 2preelceh,ga k ajdéme q k tférmyn e |
pr 8veaKkKasf orPyech®cddo a kt 2 formgje buMut of osf alebg | §ci o
t r ansf o spomocoyinefkd indaays pjedfomSer/Thrzvy g k akiva hejs | u | k e
(Pereiraet d. 2011; Janczarelet al. 2018)

2.32PASTAe STKs ki n§zy

Skupina membr8&8novich, vihradnezv. PASGA ar yot
mo t 2 (z ang.Peniciline binding proteirAnd Ser/Thr Associatedna i ch extr acel
dom®neri et @lniakhlam&¥lyo hu r engaurl f8a goebm®re ky 0 del@mao
PASTA mot2v viage dnatkitb8inootvilkpSe noikosieihiaumdine®e b
i ch n8derSi caijl 2vn v i a(BBRP)ckiecbhli t @ red toec?tnpdacheyn ® ak o |
(Manuseet d. 2016)

Prote2n j e t rNaknosnnteonvboru§ ndoovmh®nsou s me@-uj ¥Yc o u
koncovoud o m® 8 ma r u yobsaz bunky.Cytoplamat i ck8 dom®na obsahu

domG@u wxt amaimblri§mk er , kttroarnls mejmb r Em®jvad us d o m®n



jadro porzownakiach s ubdostar@meST Kk M-terpim&lirmy | al ok
kingzy je tvorenl-lisjutaj @ttn Zzmoe zivinomn ®khtoor b s a
ako Ud&okp €z o sptrSewaa Ghekxov. Or i ent §ciou | alokov v
kprechodeu z at vor enej do @ (OnizLroermbeatrddRdo3) f or m8 c i

ATP sa viage do gtrbiny medzi Pal ak b p. k
Glyc2nov® zvygky 0Nabasf a$ k& tzdunQkem kolgoedd T¥/mist o
foss 8t mi interagujy” wajpokt®mncz eirovaotvhaanshATPent ova$S

aukotvi S. Glut@®ohetBl-l eysklui AFR VB8O &2 lso vi@® nmo st 2
stabilizuje kontakt g2 n wetransferovalc h f osf §t o v .

Katalytick8 slul ka obsadspaig§e . k As@ientueg? an |
aspogav § edkiyssu, ktor§ atakuje hgdffm)xykowetsd skudg
fosforyl ovhsdgmentAdlbtsiavhailj e t§t u h lledgajes gas@t§ t o m
katalytickej slulky. AklBcvEc®ahkah®ygksi akyiy
slul ky, pril oned?j dter sataMpngeest d. 20468 k

Bl pf B2 B3 aB ac pa
PkA 33 PSQNTAQLDQFDR IKTL|E SFGRVMLVKHKESGNHYAMIMT LDKQKVVKLKQIEHETLN RILOQAVNFPFLVKLEFSFKD----N§

T K
PknB IMTTFSHLSDRYELGEIL GMSEVHLARDLRLHRDVAVIVLRADLARDPS?YLRF‘RRE}\QNAF\F\L]IHPAI‘VRU‘[DTGEHE‘TPAGP
A 20 70 80

ap oF B6  Katalyticks g7 B8 Mg-viazuca B9

Aktivatna
- nonny ALV VLV V.V VoV Vi ST B it P e —— Plulcka
M7 NLYMVMEYVAGGEMFSHLRRIGRFSEPHARFYARQIVLTFEYLHSLDLI|YRML K P Ej LLIDQQGYIQUTFAKR'U’ KGRTWTLC
85 LPYIVHEYVDGVTLEDI‘VHTEGPMTPKRAIEV IADACQALNFSHONG IIHRPIVEKPARIIM ISATNAVEVMFEEIARAIADSGNSVTIQTAR
100 110 120 130 140 150 160 170
N — aG aH
slucka nn. AAAAAANAN FAVaVa Vo VoVt AN
2006 --GTPEY AL ILSKGYNKAVIW WALV L IYEMAAGYPPFFADQPIQIYEKIVSGKVRF - -PSHFSSDLEKEDLLRNLLQVDLTEKJJFGN
174 UIGTAQY SEQARGDSVDARS \/YSL CVLYEVL’I‘GEPPFTGDSPVSUAYQHUREDP]PPSARHEGLSADLDA‘VVLKALAKNEEN Y -
20 230 240 250

Ob r 8§ z4 RPorovnaniesekvencié¢ a kbt al yti ckej dom®ny PkKkA king§g.
enzli mom pre f urPkmBa njekabdetoiE@ABRA-e8TKs ki n§z

Konzer mot 4 m® §mvan®; pd 4 @&dnm swWa rzivalmitam®keyrs@ | ii m o
zvygklyervenou hvi epa8l g ¢okys@inadRjoeu o zorsdtloaey@ndasani pr e
au p r a vRerei@et al.2011)

2.3.3Ser/Thrpr ot @$fhat 8zy

Ubakt ®ri2 n8§8jdeme dve riaklddm ye wpk aortyedtnif oksifm
fosfat 8z am:
1. rodina f osf oimam.tpeodphoprbteirsphoaphdfiases)( P P P
2.rodinafosftE z z §vi so W Icdh nRPMik maegh metadependent phosphatases)
kofaktorom je Mg* alebo Mrt*
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UPPPi e zn®hkeemgesSer/ Thr defosforyl @jnovag f o
zvygwkeyQamizh patr2 oooskaopi dwpSltmge§zPeRPMi f i t ou
rodi nskupmatSITPs ( Ser/ Thr f os fkat &lzyd den@ai®ar PyWytM c
f osfm8t BlXI3 charakteristicklch moltélvoamiomhslkhsiél
Rovnak® uspor i aeduaknairey ont8ijcdkeeme PaH2 Qi f osf at 8§zy.

Kat al y toijezH ® §jeandd antiparalel T ddistov, kagdT dvomanov anT
Uhelixami. Vcent r e s %-ndyv & okoor vdo vn®auviid m® kwaosded i naami . P
sa, e mecHamiyd Muweusdigkfece of i | n ®hat fosfoaukko r Vody r
jeaktivovan T p r §w eni ko weentre(Pereiraet d. 2011)
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3. Fosfor vyl §cijjaopadmavirdgehcuap ataogen ®z u

Fosforyl cniea nsae ge3yméona sa uk8§zala byS dt]
spojepatbgem®z ®uois2f.orKy | § critiz ndyocchh §gdtz8&d ivech r o z
adejochako je priOnutie na hostiteOshkds s thiutnek@s K d
Takmer vgetky faktor ysekakRtadbmia®I®n gjovean®uilnan d
povr chu. Med z i h | a vatr@ exgpolysachaddy (ER®. Db tejkotskupiny
pol ym®r ov akemiam® | am@sul 8rne pol i sacamatriigd®n ( (
al i popolysacharidan(iLB®n. vyk®k® ¥ne gfStev o syn
regul ovan® prost8rcackn? Sevityihhrf def ot yeg zns8me
ugramnegatakajmuygcahpozi t2vnych bakt ®r i ki re&a st u
sendog®nnpluukUxPa dzebhy d Uggén§ Teimtrpgovdasntzal trm Y% Yl
vsynt ®ze exopol yshoatkdrn ivd ¢ 0 ,u vzrko KB a &juk - no Vv e |
kysel i ny, kyhkysediny komnovegCbzaaoie et.al. 2004). Okrem toho pata medzi
dil egien®n®i faktory aj efxoktox”Paw® pmoldakwlvya n !
atransportoan ® do hostit eOsShegmdumk s o @ ixprvatced? nuyl | |
biof i |l m ( Boetah2020KB3h 1l er

3.1 Synt®za exopolysacharidov

VeOk® mnokKishn§n 8¥ podi eXap mlay sparcdvdeujkiabioiv
vliastn% autofosforyl,&e@iNuzz yEim@ ®e a s %0 af orpyrl2upje
subsWg8aenzT m, ktorl je s¥% asSou syntetickej dr
ge produkt8ira yeht mpadjedswmot areindd e fkeedNf arty Id&c ki k
pr2buznou fosfat8zou.

E.colik - duj e kifno8szfua tWzzcu aWz b, ktorTch akti vit
kolanovej, jednejhlavnT ch zIl ogi ek é»wadapgl,yvaecDar méoge| Vi
regul 8ci i podke@®8zajt¢Fthdl HDIsE Mttt @rziae-Et p§z i es &
typu Proteobacteria pr oc e s autof osforyl 8ci molteekdua Spnegh

ai ntermol ekul 8rnych reakci 2. D! | mygdlahovein r e g u
je ale pr8ve defosforyl 88cia Wzc kin8zy fosf a
fosforylovaS enzim Ugd. Il ntramol ekt Bwuhguei ia
fosforyl 8cie Ugd, prilom §ent opeagimedepodV o
schopnl defosf oryloowwarsS cWaucsstrea ityarlae® nidke na T

vwkazuj e vyggi uealk2000vi tu (Vincent

12



nal gi e druhy gramnegat2vnych bakE&&@ot,i 2 di s
kt azro@ r & aojha  mslyanvnmiRez ammaport e exopol ysachari dc
naj zn8mejAmseA prad gt2| i n E@ihiad amplavareo Y@ aiKlebsiella
preumoniaea E x o P Rhiadbitn®melilod{Vincentet d. 2000.

Tyroz2 n k YwmgP@mga am p o zBadill@svsubtlisjoe kan8po s | ugnl m
g®n,okior T Ylea sspavom ywqCDEF.Ka §gdjletzo g®nov k- -duje j e
fosforyl al hy@hak - slyug te®mu ansmembr §novli prote2n
ywgDj e samostatn§ iywgbka dalj wl $rrned rekk me 8yd@FS zyu oa
k-duje enzim podogghlUkTrmaDdehygpdjegtPBHilEs vysky
Kaut of osforyl 8cii YwqgD doc n8dza dinnet rj eemdloeuk kla
YwgC-dependent n8 f o3%ual® RgvhaBocakagr Aavwnh egat 2vnych b
fosforyl 8§cia dehydrogen§ygge] gpr wldkabnevijit i WDP L
kyseliny, ktor&8 |je hl dxysetingkoaiowjgk omt exopo P pad
fosfat8za YwWQE schopn§ defosforylovaSetUgd en
al. 2003;Lacouret d. 20096.

e >

ywqC ywqD  ywqgE ywqgF

vstupny signal

ATP @ ADP vDP-glukdza

2 MNAD

neaktivovana - aktivovana Z NADH
w
i @ UDP-glukuronova
kyselina

Obr 8§z b6ikSclh.®magn8l nej dr 8hy tyrBsbtisove] Kkin§zy
Zng8zor Meomplad] eRou sprostredkakanej t olemka-izd § d
dehydrogeng8ayr@yvrawz &P .ak ovi c
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Bakter iz hhkan§ ysaSpeptecocouprieumoniaz odpoved8 za sp
zl ogeni g ek aspyslualsySou kompl exnej z ongedteatvosby pr ot e
del i acej prep8gky. T8t o maghy®boli pobe det @n
pokryt® pol ysachapiBd-kivh gypwdibmacutesm. k tlodre§ pozos
ztransmembr 8nov ®h o sadgstati® cptoplazmatickekui n 8 z y CpsD.
Defosforyl §ciu zamegpa| CpeBprPbedpBl adarslf mc
interakcia medzi CpsC@p s D umogn2e nAalvi.azTa8nt o reakci a mar
kapsul 8rnych polysachatiodosf oKgN8S§evigakCpdspdel
CpsC prote2nu, |l o m8 za n8sledok zn2geni e
reaktivuie CpsDa mogn2 Nal gsiCpsiCnt @8abcicykl i ck8 fosfo
ajej defosforyl 8cia regulovan8 CpsB je z8kl a
(Nourikyanet al.2015;Moronaet al. 2000)

USaureusbol objavenl aj -kdrmadszstvd Ink kmenpdie x o BiY
aeSTKStkl.BY-k i n §tzoamtvo kontexte aktivuje produkciu
enzl mmu etsi ckej dr §hy, zati aO lindukujs ttverbu i n h i
pepti dog¥ukykr§ nuy mta®zy Cde&200Bonne KBRBhl er

Je vhodn® t iveiga czemilecun Sknmejaw2 vnych pat og®

givol 2chov aj rastl2n n&8jdeme kompl iRl via
fosforel ay, ktozlbdgevedkhiemji n®hozvigenie
exopolysacharidov. UE.colid o c h 8 dpzrao dkik c i i obal ovi®betiny pol ys

kolanovejmi mo hosemEe®@hohu v o Klebsieldpmeumdniae y uNja2ovpaa k
tento syst®m na synt®zu kapsul vy, k Erwimia8 zvyg
amylovoraa Pantoea stewartit i e vyug2vaj % regul 8t ory odpov
na transkri pci uMadalanietlale2806)nT ch obal ov (

32Transl ok8cia efektorovich mo |l e k Yl

D]l egitou str8tegiou vyug2vanou k znegko
produkci a efektorovich mo | e k Yl a I ch i nj el
efektorovich molekw% je sprastredkéwvdm&toek
pomocou foshakty®Bici esaUvyskytuje osem typoy
cytoplazmatick a vonkaj gf os fmetnz 8@ . s ySsetr®@r
reci prokou aktotvaheporeg®| upysst ®my podOa pot

Yersinia pseudotuberculossbsahuj e plazmid plB1l, ktorT
virulenciei Yop prote2ny a Ser ¢tdq.h9NECIi e@am ¥ekto (G
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trim®neG-pr ot e?2 MGyPviladjeucee pr ot edolp pbdped®orzi ek (
maj % Ystrredgowl §oiliu mnohT ch b unPedednbtkadv ipa (pec e s o
GTP a disociuje od di m®r nej bo podj@®#not ky.
viagucomkmi & o tpadjedojky at Um zni guj euGTR Heovysekb i ni t u
pravdepodobn®, ge zmenBa?! setibbéospBay | B eviyoswelr 8 na

konfor malvea®& taédmaesey Kkt or ® pacthomawwi @zEg®. s Thkt o
YpkAinhibuepr enos sign8l u na efektor ov ® rpergoutl e82cn vi,

akt2nov®ho <cytoskeletu. To vedie k depol yme
funkciu makt g 8hobuai e kNavarroet d.2G0&JurisiSInRudghy  (
et al.2000.

Staphylococcus aureysr odukuj e veOk® mnogmeéembr @xadu ac
asociovanlch prote2nopatagen®ze.ohT8anf kir ivdo

virulentnlch prote2nov je regul oaaes kOvshoe ®]
Sar A, ktorlT ovplyvRuje cez 120 g®novStklSar A |
a SA0077.Zat,il @O St k1 fosforyluje Sar fochlhe@igene na
kzvIigenivit zDMA ej SaAt0i7wi tsya, wk8§zala fosforyl §
prilom t8to modifik8cia splsobila jej zn2ger
Nal gom traskriplnom fiMgrA ¥z 8vhemosbgnod go&mr
Mgr A ako aktivg8tor alebo represor pr2slugnlc
efluxn® pumpeksdligiumicker!|ami o8kl .nyNenf osf oryl ovanl
ich represor Ak je bunka pod stresom Stkifodorylaj@T m pr
MgrA na Ser110 a Serl13tal m z abr §ni j ehod?jededs ek e ai DNAVan
asekr ®ci i amunly .otNR&ks Ivaandsenciejker |ziviiigre t ypom an
(napr. k fluorochindhuy). Ok r em t oho Mgr A reguluje aj expres
akapsul 8rnych p o |-Bplduaetdh.2008i. Exoovt o XT2r ruyo ngph ® mé ny k o
hraj %% d'l pagt ¢ yeaPwbkus zval o sa, ¢er egwkli1l8 an8i ¥d yort
hemol yz2nu. Fosforyl §ci @un oOcipchh pepaghgekBaBa)h na d\
VDNAVi agucom mieste kizm8peunmi St phbpezekdihe® U o
defosforyl 8§ci a pr2buznou f o «f a.t2@19)oNeopa®,t p1 |
fosforyl 8ci ou t rasSmsokvrG p(l kno&hkor &Bt 2dgaslengatd dAh r &, j d
kzvigeniu | elkpralst idvugt®caoa hik aepnrz2Tkmyad synt et |
kapsul 8rnych pol gtal2@l®ari dov (Bi schoff
Legiorella pneumophillaz a s a vt yuagn2sweao r t (459 ra yosaly @pravild
Hankst ype ki ng8zu LegKl do hostiteOapr oltaem® nto§t
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i nhicbauh “NFaB transkripln® faktory, ktor® o
apopt -kyy®hbw iNrad gt2wcha vi znamnich procesov. Vz|
efektorovich molek% transportovanich do bun
| ast o rexbturs®@ mreBeenal.2009) Bseudomonas aeruginogay u g2 va na kon
T6SS syst ®mu Serfl ddfratk§(ABoBreRti@lPge2® Moas k8 bakt ®r
aopor t ¥n@ Yibripagtnaytjcusr e gul uj e svoj transportni s
PpkA2. Fouwkiaosrdy8 dnlhmo rosfdrypbw anl Kk @mlon @2my Kt c
prostvoend MPadtgi ch krokov sp%gSa sektri®uoi nale?fjek
bakt @rkioAI2ver rjeet,RivgeBia sf or y| uj gk tporrdt ep?orticoMit sifht e
sNa | g 2 mimipodnecuje éxpresiu T&Yanget al.2018)

Mycobacterium tuberculosjse pat o g ®nd,i skptoar2Tc i m§ -PkhL) e STK  (
ajednu fosfat8zu,okpby®PRapBkouphk®i vakbary g
aj pre virulenciugpat ogen®z u . Napr2klad bolo zistenlch
Transkriplnl faktor EmbR podlieha fosforyl 8§
posttransl| al n§8 mguldjefasadngtie EndR mapromadCGABe er - nu .
Produkty g®nov tohto oper - nu s¥%% dl'legit®
arezistenciu ket ambut ol u. Defosforyl 8lciastf ok®mtt8§zma
schopnosti EmbR vtioahzoa SPkINNHA . k i hk8rzeam ov pl yv Ruj «
DosR, ktorlT je potrebnl ppodnienkach akadigg w@po & gbad
vstup do gt8diPaediBmanti éd)kli nBjzydanmad sPyknntHpz

asoci ovmenmbcrh§ nsou ®us¥ypodsoatni m f eeksteaci om v i

vol.i et i onami duN afliE@&SThsM.silzercubsisd P k OF . Monooxyge.l
EthA indukuje schopnosti tohto antibiotika ¢

fosforyl 8cioud akt ansk rEitfhlRn®hkot orT je represorl
enzimu. VirS je TF monddpee OapuWcktsosalnperegehgc
gtrukt ¥r u buymrkeavidji es thearkyt ®a k 2 o fp&§ g mis. t rTeed mtua 2t
faktorjesbstr 8t om pre PknK kin8zu, presn® miest :
FosforykbBakaemiy8l nymi ki n 8§ Aaktaroch dani-b-faktotbchk § z a n §
T8t o fosforyl 8cia aktivuje pr2sl ugm®eMNegqul - n

os mot i X(Wrightet al R014)
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Obr 8z®k Ser/ Thr kin8zy eukaryot i bycgboceriumy pu v
tuberculosis

Na obr 8§zku s¥kyzmre$SaAdKr nnteonh@ ov gpeattho gv®ntuu, p nsl pmoi | us i
stavbou ki nd&uzoydieyeoxlh mazyeh ®d Em@nach Ygpeor i pk®
sign8tiy¢Oom ich signaliz8cieal@4evzat® a upr
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