Abstrakt

Homologni rekombinace (HR) je mechanismus nezbytny pro bezchybnou opravu dvouvlaknovych
zlom{ v DNA. Tento proces musi byt prisné regulovan, protoze nadmérné mnozstvi nezadoucich HR
miZe v burice vést k nestabilité genomu, od které je uz jen kricek k symptomu predéasnému starnuti ¢i
vyvoji zhoubnych onkologickych onemocnéni. Rozhodujicim krokem v procesu HR je tvorba tzv.
presynaptického filamentu. Ten vznikd po navazani molekul RAD51 na Usek jednofetézcové DNA,
ktery se vytvori v okoli dvouvlaknovych zlomd. Proces HR je kontrolovan mj. DNA helikdzami. Mezi
nimi je i lidsk& FBH1 (F-box DNA helicase 1) ze SF1 rodiny helikdz. Jedinecnym znakem FBH1
helikazy je pfitomnost konzervovaného F-box motivu. Diky nému se FBH1 vaze v SCF komplexu
fungujiciho jako E3 ubiquitin ligaza, ktera urCuje proteiny pro degradaci. V procesu HR pIni FBH1
ulohu v regulaci stability presynaptického filamentu. OvSem presny mechanismus jak FBH1 kontroluje
Cinnost RAD5S1 jesté nebyl zcela popsan. V této diplomové praci jsme ukazali, Ze FBH1 helikaza
aktivné rozruSuje RAD51 presynapticky filament. Dale jsme in vitro odhalili pfimou interakci FBH1 s
RAD51 a RPA. Na zakladé nasich vysledkd jsme navrhli mozny model mechanismu antirekombinazové
funkce FBH1 helikazy.



