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Kontrola meiotického parovani a rekombinace prostfednictvim 26S proteazomu

Béhem meidzy dochazi k propojeni homolognich chromozomi synaptonemalnim
komplexem (SC), ktery umoznuje tzv. crossover. Pro néj je mj. zasadni i tvorba
dvouvldknovych zloma. V ramci tohoto déje byla identifikovana tloha proteazomu
predevsim pro ustanoveni juxtapozice homologl. Bez Ucasti proteazomu byly homology
neschopné pdrovani a misto toho zUstavaly asociovany s nehomolognimi chromozomy. Dale
byla pfitomnost proteazomu nezbytna pro koordinaci transice homolog( tak, aby mohl
vzniknout samotny SC mezi rovnobézné lezicimi chromozomy a ndsledné stabilni vyména
dvouvlaknovych usekl. Tento proces je evolu¢né konzervovan, tudiz poznatky prace,

provadéné na modelovém organismu kvasinky, Ize aplikovat pro celou ZivociSnou Fisi. .
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RPA vaze histony H3-H4 a funguje béhem skladani nukleozomu

S replikaci spojené skladani nukleozomu je nezbytné pro zachovani integrity genomu a
epigenetické informace. Pro tento déj bylo identifikovano jiz velké mnozstvi rznych chaperont,
ale jak je spojen s replikaci DNA, nebylo dosud znamo. Nyni se ukazuje, Ze klicovym prostfednikem
je replikacni protein A (RPA), ktery vaZe jednovldknovou DNA a zaroven vyvazuje volné molekuly
histonu H3-H4. Tento protein tak spousti tvorbu komplexu DNA-histon okam?Zité po syntéze nové
vzniklého Useku dvouvlaknové DNA. Mutantni varianty s knockoutovanou funkci RPA vykazaly

oslabené skladani nukleozom( na nascentnim chromatinu.

RPA binds histone H3-H4 and functions in DNA replication—coupled nucleosome assembly
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I1gG protilatky proti DENV s vyssi vazebnou afinitou pro FcgRIIIA urcuji zavaznost onemocnéni

Kombinace infekce viru horecky Dengue (DENV) v pfitomnosti reaktivnich ne-neutralizujicich
imunoglobulinli IgG (RNNIg) pfedstavuje nejvétsi rizikovy faktor pro rozvoj hemorrhagické
horecky nebo syndromu Soku dengue. Pfitom jen frakce infekce (DENV) se vyskytuje soucasné
s progresi RNNIg, jejich samotna pfitomnost neni pro zavaznost onemocnéni rozhodujici. V
ramci této prace bylo odhaleno, Ze k takovym projevim dochazi, pokud syntetizované IgG
vykazuji zvySenou afinitu k aktivacnimu Fc receptoru vzhledem k pritomnosti afukosylovanym
Fc glykantim v jejich strukture. Takovéto typy IgG spustily redukci krevnich desti¢ek a
predstavuji tak vyznamny rizikovy faktor pro trombocytopenii. Proto mlze podani vakciny

podporujici redukci této podtfidy IgG znamenat prevenci rozvoje hemorrhagickych komplikaci
béhem infekce DENV.
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