Bunécny cyklus

Bunéény cyklus je posloupnost vzajemné koordinovanych procest, které vedou od jednoho bunééného rozdéleni
k nasledujicimu buné¢nému déleni. Rozdéleni na viceméné totozné buriky dceriné predpoklada zdvojeni
genetického materialu a ostatnich funkcénich kapacit bunky béhem bunécéného cyklu. Mikroskopicky snadno
pozorovatelnym meznikem je mitéza (déli se na karyokinezi - déleni jddra a cytokinezi - déleni cytoplazmy). Z
jedné materské burky vznikaji dvé bunky dcefiné - tzv. vegetativni reprodukce (pravidelnd distribuce sesterskych
chromatid do obou dcerinych bunék v mitdze zajistuje jejich genetickou shodu). Bunécny cyklus je definovan
obdobim od vzniku bunky (kterd vznikla délenim materské buriky) az do stadia, kdy dojde opét k rozdéleni na dvé
bunky dceriné. Toto obdobi, trvajici u nékterého typu bunék 20-24 hodin, u jiného mnohem déle (napr. hepatocyty
se déli dvakrat do roka), ma dvé stadia: M fazi (mitotickd faze, déleni jddra a bunky; asi 30 minut) a interfazi
(burika se nedéli). Interfazi dale délime na:

= G; fazi - trvd 9 hodin, burika roste;
= S fazi - 10 hodin, syntéza DNA;
= G, fazi - 4,5 hodiny, bufka se pfipravuje na rozdéleni.

Nékteré bunky prechazi po mitéze do klidové faze, takzvané Gg. Odtud mohou po rdizné dlouhé dobé opét vstoupit
do bunééného cyklu - aktivace - nebo v klidovém stavu zlstat. To se tykd napfiklad neurond nebo bunék oc¢ni
¢ocky.

Faze bunécného cyklu

G; faze (predsynteticka)

= zacind v okamziku, kdy se po rozdéleni materské buriky stdva dcerina
bunika soustavou schopnou samostatné existence

= konci zahajenim replikace jaderné DNA

= pribéh: zdvojeni bunééné hmoty, intenzivni syntetické procesy -
RNA, proteiny. Burika roste, vytvari se zdsoba nukleotidd a syntetizuji
se enzymy pro budouci replikaci jaderné DNA

= |ezi zde hlavni kontrolni uzel cyklu, ktery rozhoduje o pokracovani
v interfaze na zékladé vnéjsich vlastnosti

= opravy poskozeného genomu

S faze (synteticka) |

= replikace jaderné DNA (zdvojeni mnozstvi DNA), souc¢asna rychla Faze bunécného cyklu
sprazena syntéza histon (H2A, H2B, H3, H4 & H1), aby se mohly
tvorit nové nukleosomy a chromatinové vidakno

= replikace vldkna 3°— 5": DNA polymeraza, kontinudlni replikace
(,leading strand“)

= replikace vlakna 5°— 37": DNA polymeraza, diskontinualni replikace
(,lagging strand”, Okazakiho fragmenty)

= Telomeraza: dosyntetizuje DNA na koncich chromozomu

= na konci chromatidy spojeny v misté centromery; dvojnasobna
genovd dbza bunék

G, faze (postsynteticka)

= z3visla na dokonceni replikace DNA v S fazi

= pribéh: syntéza a aktivace proteind (ke kondenzaci chromozom, ke
tvorbé mitotického aparatu a destrukci jaderného obalu), konci
zahdjenim mitézy

= zde lezi 2. kontrolni uzel bunéc¢ného cyklu - rozhoduje o tom, zda Bunécny cyklus
bunka do mitdzy skutecné vstoupi na zakladé vnitfnich vlastnosti

M faze (mitoticka)

= jaderné déleni, posledni etapa bunécného cyklu

= chromozomy reduplikované do konce S faze jsou ohrani¢eny, sesterské chromatidy oddéleny a premistény k
protilehlym pdldm bunky (vlastni mitéza)

= dceriné bunky obdrzi 2 kompletni sady chromosom{ a shodnou vybavu cytoplazmatickych organel
(cytokineze, zavrsuje cely proces)

= mitdza a cytokineze jsou vétsinou propojené procesy

= kondenzace chromozom{ - az 10 000x

= pro pravidelné rozdéleni sesterskych chromatid do obou dcefinych bunék je dllezity mitoticky aparat buriky
(tvori ho centromery a kinetochory)

= vyvoj mitotického aparatu zacina v G, fazi - reduplikace centrozomd a vystavba kinetochor pro kazdou z
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chromatid
= jednotlivé faze mitdzy viz mitéza
= misto do mitdzy mdze buriky vstoupit i do meidzy (zarodecné buriky)

Mechanismus regulace bunécného cyklu

Regulace bunécného cyklu je klicova a jeji poruchy mohou vést az k nddorovému bujeni. Uskutecnuje se na dvou
zékladnich drovnich:

1. aktivace: Gy - G;. Zacina expresi genll primarni odpovédi a poté nasleduje exprese kaskady prislusnych
sekundarnich gen(.
2. progrese: G; - S - G, » M.

Kontrolni systém monitoruje kompletnost krokd v bunééném cyklu. V pripadé zjisténi nelplnosti dochazi k vyslani
inhibi¢nich signall blokujicich bunéény cyklus v tzv. kontrolnich bodech.

3 kontrolni body

1. G; /S - blokdda bunéc¢ného cyklu, jsou-li bunéény rist nebo okolni podminky nepriznivé pro dalsi déleni;
2. G, / M - zastaveni bunécného cyklu, neni-li dokonlena replikace DNA event. je-li DNA poSkozena;

3. M/ G - na pfechodu metafaze/anafaze, zastaveni, nejsou-li chromozomy fadné pfipevnény k mitotickému
vieténku.

Kontrolni systém bunécného cyklu je zaloZzen na oscilacich aktivity cyklindependentnich kinaz - CdK. Jedna se o
proteinkindzy, které tvori komplexy s cykliny. Katalyzuji fosforylaci bilkovinnych substratl (a to pouze, pokud jsou
navazany na cykliny), ¢imz dochazi ke zméndm v enzymatické aktivité substratu a v jeho interakci s jinymi
proteiny. Rozeznavame celkem 9 Cdk.

Mezi hlavni regula¢ni komplexy patfi:

= komplex cyklin E / CdK2: regulace vstupu do S faze;
= komplex cyklin B / CdK1: regulace vstupu do mitézy.

Cykliny cagonn

Cykliny pfechodu G; =» S

. ,*M .‘t“\ E----b Mem-fi 5-|ld+.lul:.\
Pro prechod buriky z G; do S faze hraje kli¢ovou Glohu £ TR | &7 s
komplex cyklin E / Cdk2. Dochdzi k tomu obdobnym PE L wg |
zplsobem jako v pfipadé pfechodu G, —» M. Po vstupu bufiky Lo, B 2 Sl me ) g2 o !
do S faze se Cdk2 spoji s cyklinem A. Ten je nasledné zdsadni '; 1 ';t:-'-:! __________ .J." il
pro udrzeni a spravny pribéh S faze. al 1 P | i &

Cykliny S faze

Kontrolni body bunécného cyklu.

Do této skupiny patfi napt. cyklin A. Hlavni funkci cyklin@ S
faze je aktivace helikaz a iniciace replikace DNA.

Mitotické cykliny

Jedna se napfiklad o cyklin B. Ten je prakticky nedetekovatelny na pocatku G; faze, syntetizovan je vSak po celou
dobu interfaze. DosaZeni aktivacnich hodnot na konci G, fadze ma za nasledek aktivaci Cdkl. Ta probihd formou
postransla¢nich modifikaci. Aktivovany komplex cyklin B / CdK1 pak umozni vstup buriky do M faze.

Odkazy

7 va s

Souvisejici ¢clanky
= Mitéza
= Meidza
= Replikace DNA
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