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Kontakt mitochondrii s ER propojuje replikaci mtDNA a déleni mitochondrii

Mitochondridlni DNA (mtDNA) kéduje RNA a proteiny, které jsou pro funkce bunky zcela
zésadni. V kazdé burice ¢lovéka dochazi k asynchronni replikaci stovek aZ tisict kopii mtDNA,
které jsou nasledné baleny do nukleoid( a distribuovany po burice. Dosud nebyl objasnén
mechanismus, pomoci néhoz je vybirano, kterd z kopii poslouZi pro replikaci a kterd budé
naopak distribuovana. Nyni se ukazuje, Ze replikace mtDNA je asociovana s funkci
endoplasmatického retikula, na jehoZ povrchu dochazi ke kontaktu s mitochondriemi. Tato
mista jsou prostorové spojena s podmnoZinou mtDNA molekul selektivné oznacenych
pfislusnou polymerdzou, ¢imz jsou zahrnuta do syntézy mtDNA. Tento déj je funkéné

predirazen masinérii zabezpecujici konstrikci a déleni mitochondrii. Zda se, Ze ucast ER tubull
je pri syntéze novych mtDNA molekul nezbytn3, ale nikoliv dostatec¢na, jde tedy o zplisob
Casové-prostorové koordinace tohoto déje a asistence béhem né;j.

ER-mitochondria contacts couple mtDNA synthesis with mitochondrial division in human
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Navrat do klidového stavu mysich neuralnich kmenovych bunék degradaci aktivacniho proteinu

Klidovy stav je zcela zasadni pro dlouhodobé zachovani kmenovych bunék v dospélém organismu.
Pfechod ze stavu dormance do aktivovaného stavu je regulovan signaly pochazejicimi z
bunécéného prostredi. Nyni se ukazuje, Ze pro pfechod kmenovych bunék mysiho hipokampu do
klidového stavu je nezbytna ucast E3-ubiquitin ligdzy Huwel. Ta svou ¢innosti destabilizuje
aktivacni protein Ascll, coZ zabrani akumulaci cyklinu Ds v téchto burikdch. JelikoZ selhani tohoto
prechodu znamena depleci proliferativnich kmenovych bunék, je tento déj zcela zasadni pro
udrzeni schopnosti hipokampalni neurogeneze v dospélém véku.

Return to quiescence of mouse neural stem cells by degradation of a proactivation protein
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Remodelace chromatinu inaktivuje geny ,aktivity” a reguluje kédovani neurond

Transkripce zavisla na aktivité ovliviiuje propojenost neuron(, avsak o mechanismu inaktivace
pfislusnych genl zatim mnoho nevime. Diky celogenomové analyze provedené na burnkach
mysiho mozecku bylo odhaleno, Ze remodelace nukleozomu spojena s aktivitou remodelacniho
a deacetylaéniho komplexu (NuRD) vklada do oblasti promotort téchto gent histonou variantu
H2A.z, ¢imZ spousti proces jejich inaktivace. Nasledna analyza transkriptomu synchronné se
vyvijejicich neuron( prokazala, Ze knockout genu kédujiciho podjednotku NuRD trvale narusil

inaktivaci pfislusnych gend. Rozbor chovani takto defektnich mysi potvrdil hyperreaktivitu
jejich neuront na senzomotorické stimuly.
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