
Abstrakt  
Význam vnitřních mikrotubulárních proteinů v uspořádání 

mikrotubulárních dubletů 
   

Cilia jsou buněčné organely sestavený z mikrotubulů, a hraji klíčovou roli v pohybu a buněčné 

signalizací v různých biologických systémech. Cilium se sestává z axonemálních 

mikrotubulárních dubletů, které jsou tvořené kompletním A-mikrotubulem a z 

nekompletním B-mikrotubulem. Toto strukturní uspořádaní je podpořeno řadou axonemálních 

proteinů, které se vážou se na mikrotubuly. Tyto proteiny lze rozdělit do dvou hlavních skupin: 

proteiny asociované s mikrotubuly (MAPs) a vnitřní mikrotubulární proteiny (MIPs). 

  MAPH-9 je mikrotubul-asociovaný protein který je exprimován v ciliárních 

senzorických neuronech C. elegans a který se lokalizuje do axonemů, kde se váže na 

mikrotubularní dublety. Nicméně funkce MAPH-9 v ciliích není zcela neznámá. V naší studii 

jsme použili fluorescenční mikroskopii s úplným vnitřním odrazem (TIRFM) v kombinaci s in 

vitro rekonstrukčními experimenty. Tímto postupem jsme ukázali, že vazba MAPH-9 na 

mikrotubuly je ovlivněna post-translačními modifikacemi tubulinu. Dále jsme prokázali, že 

MAPH-9 je schopen modulovat dynamiku A- a B-mikrotubulů. 

 V druhé části této disertační práce jsme, jsme se soustředili na dva vnitřní 

mikrotubulární proteiny, PACRG and FAP20, které jsou důležité komponenty vnitřního spoje 

mezi A- a B-mikrotubuly a zároveň jsou důležité pro ciliární stabilitu a funkci. Nicméně role, 

které tyto proteiny hrají ve složení a stabilizací mikrotubulárních dubletů není jasná. V této 

studii jsme použili, mikroskopické metody, jako je TIRFM a kryo-elektronová tomografie v 

kombinaci s in vitro rekonstrukčními experimenty. Tímto postupem jsme ukázali, že se tyto 

proteiny lokalizují na mikrotubulární dublety charakteristickým způsobem tak, že tvoří oblasti 

s vysokou hustotou, které výrazně snižuji dynamiku B-mikrotubulů. Následně kryo-

elektronová tomografie mikrotubulárních dubletů, které byli in vitro rekonstruované 

v přítomnosti PACRG and FAP20, odhalila, že tyto že tyto proteiny snižují fluktuace v 

zakřivení B-mikrotubulů, čímž podporují stabilnější a uspořádanější konformaci dubletu. Naše 

výsledky spolu naznačují, že PACRG a FAP20 spolupracují na zvýšení stability 

mikrotubulárních dubletů, což může být klíčové pro zachování integrity a funkce cilií. 

 


