Abstrakt

Sav¢i oocyty, obzvlaste lidské, jsou nadchylné na chyby v segregaci chromozomt a vznik
aneuploidii, nejéastéji v prvnim meiotickém déleni. V dusledku téchto defekti dochazi
po oplozeni ke vzniku aneuploidnich embryi, coz miize vést ke vzniku vrozenych vad
a az neplodnosti. Vystavba dé¢liciho vieténka v prvnim meiotickém déleni u sav¢ich oocytl
je kritickym okamzikem pro zachovani integrity genomu oocytu. U sav€ich oocyti je vystavba
déliciho vieténka fizena acentriolarnimi mikrotubuly-organizujicimi centry a samotnym
chromatinem skrze Aurora kinazy a gradient Ran-GTP. Kromé rodiny Aurora kinaz se vystavby
déliciho vieténka ucastni dalsi kinazy, jako je Polo-like kindza 1 (PLK1). V této diplomové
praci jsme se zaméfili na vyzkum mozné spoluprace Aurora kindz s PLK1 a signalizaci proteinu
Ran. Pomoci Western blotu jsme detekovali fosforylované formy Awurora kinaz po
farmakologické inhibici PLK1 nebo Ran-GTP signalizace. NaSe vysledky ukazuji, ze inhibice
PLK1 signifikantn¢ snizuje mnozstvi fosforylované Aurora kindzy A (AURKA), ale vyznamné
nesnizuje mnozstvi fosforylované Aurora kindzy B a Aurora kindzy C. Inhibice Ran-GTP
signalizace nesnizuje mnozstvi fosforylovanych Aurora kinaz. Pomoci mikroskopie Zivych
bun¢k jsme ukazali, ze nadmérnou expresi PLK1 dochézi k ¢astecnému zvraceni fenotypu
oocytl s depletovanou Aurka. Dale jsme prokazali, ze pro vystavbu déliciho vieténka a nukleaci
mikrotubuld je potieba alesponi jedna funkéni signalizace na chromozomech. Z naSich dat
vyplyva, ze PLKI1 reguluje aktivitu AURKA v meidze I v mySich oocytech a Zze Ran-GTP

signalizace se pravdépodobné neucastni regulace zadné z Aurora kinaz.
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