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Abstrakt
Samc¢i hybridni sterilita je ptekdzkou v pfenosu genli mezi ptibuznymi druhy, coZ je vyznamnym
ptedpokladem pro vznik novych druhii. F1 hybridni samci vznikli kfiZzenim samice PWD/Ph
(poddruhu Mus m. musculus) a samce C57BL/6J nebo B6 (Mus m. domesticus) maji azoospermii
a jsou sterilni (PB6F1), zatimco hybridi z recipro¢niho (B6PF1) kiizeni jsou ¢astecné fertilni.
Nadmérné prevladajici vliv chromosomu (Chr) X na sterilitu saméich hybrid pfedstavuje jev,
ktery je pfi vzniku novych druht Siroce zastoupen. V této studii jsme mapovali dva fenotypoveé
odlisné lokusy pro hybridni sterilitu Hstx1 a Hstx2 do spole¢né oblasti o délce 4,7 Mb na Chr X.
Analyza meiotické profaze I odhalila u sterilnich samcti PB6F1 meioticky blok ve stiedni fazi
pozdniho pachytenu a testem TUNEL byla prokazana apoptoéza blokovanych spermatocyti. U
sterilnich samct byla v 95 % pachytennich spermatocytii vizualizaci protilatkami anti SYCPI,
HORMAD?2 a SYCP3 zjisténa asynapse jednoho ¢i vice autosomtl. Fosforylovana forma histonu
H2AFX, normalné pozorovana pouze v pohlavnim télisku obsahujicim chromosomy XY, barvila
nesparované autosomy, zatimco abnormalni pohlavni télisko v 90 % chromosomil stfedni faze
pozdniho pachytenu absorbovalo jeden ¢i dva univalenty. Nesparované pachytenni chromosomy
byly navic obarveny ATR a RADS5I/DMCI, coz poukazuje na pietrvani neopravenych
dvouvlédknovych zlomi DNA. Analyza exprese X-vazanych gentl v jednotlivych buikdch
pomoci RNA FISH a celogenomového expresniho profilovani na Affymetrix GeneChips
prokézala u sterilnich hybridti PB6F1 poruchu meiotické inaktivace sex chromozomt (MSCI) ve
sttednim pachytenu. Prokazali jsme také silnou souvislost vyse uvedenych fenotypa s lokusem
4.7 Mb Hstx2™P na Chr X. U oocyti F1 hybridnich samic se vyskytoval stejny typ problémi
parovani chromosomu, avSak s polovicni frekvenci vyskytu. VétSina oocytl s pachytenni
asynapsi byla pfed porodem eliminovana. Na rozdil od hybridnich samct téhoz genotypu,
genotyp Prdm9 ¢i Hstx2 frekvenci vyskytu oocytl s asynapsi nezménil. Zjistili jsme také, ze F1

hybridni samice s homozygotni alelou Hstx2"P

jsou fertilni, coz je v rozporu s Mullerovou
teorii dominance, ktera by méla ptredstavovat vysvétleni Haldanova pravidla. S cilem analyzovat
moznou pii¢inu meiotické asynapse jsme porovnali vyskyt rekombinace v celém genomu
kvantifikaci MLH1 nodulti v parentalnich kmenech, v souboru castecné¢ se piekryvajicich
subkonsomickych kment B6.PWD-Chr X.# a v jejich sterilnich a fertilnich hybridech.
Prekvapivé jsme zjistili, Ze lokus kontrolujici frekvenci rekombinace se nachazi ve stejném
4,7Mb intervalu jako gen pro hybridni sterilitu Hstx1/2. Souhrnné lze fici, Ze jsme odhalili

celkové genetické a mechanistické zaklady sterility F; hybridi a jeji mozné souvislosti

s genetikou meiotické rekombinace.



