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NA GRANICY CIALKA PODSTAWOWEGO I RZESKI — BARIERA RZESKOWA

WSTEP

Rzeske, podobnie jak inne organella, wy-
roznia unikatowa budowa. Poniewaz nie jest
ona oddzielona od wnetrza komorki blong
biatkowo-lipidowa, plazma rzeskowa moglta-
by mie¢ skitad zblizony do cytoplazmy. Tak
jednak nie jest. Co wiecej, nie tylko wnetrze
rzeski, ale takze blona otaczajaca ja od stro-
ny Srodowiska (tzw. blona rzeskowa, ktora
jest kontynuacja blony komoérkowej), cha-
rakteryzuje sie specyficznym, odmiennym od
blony komérkowej, skladem bialek i lipidow
(GARCIA-GONZALO 1 REITER 2017). Istnienie
roznic pomiedzy cytoplazma a plazma rzeski
oznacza, ze funkcjonuja mechanizmy, ktére
z jednej strony hamuja wnikanie do wnetrza
rzeski niepozadanych elementow komorki, a
z drugiej, aktywnie transportuja bialtka nie-
zbedne dla prawidlowych jej funkcji (patrz
dalej). Wyniki ostatnich lat wskazuja, ze u
podstawy rzeski istnieje tzw. bariera rzesko-
wa (ang. ciliary gate), umozliwiajaca selekcje
skladnikéw tego organellum.

Dolny odcinek bariery rzeskowej stanowi
najbardziej dystalna strefa ciatka podstawo-
wego (Ryc. 1A). Tutaj triplety mikrotubular-
ne, zbudowane z tubuli A, B i C (patrz Jo-
ACHIMIAK w tym zeszycie KOSMOSU), prze-
ksztalcane sg w dublety. Zakonczeniu ule-
ga tubula C tripletow ciatka podstawowego,
podczas gdy tubule A i B biegna przez calg
dlugos¢ bariery, dajac jednoczesnie poczatek
mikrotubulom obwodowym rzeski. Na wyso-
kosci zakonczen tubul C wystepuja charak-
terystyczne struktury zwane wiléknami przej-
Sciowymi (patrz JOACHIMIAK w tym zeszycie

KOSMOSU), ktorych koncéwki podiaczone
sa do btony komoérkowej (Ryc. 1A).

W gérnym odcinku bariery rzeskowej,
zwanym strefa przejsciowa, dubletom mi-
krotubul towarzysza liczne wyrostki, zwane
lacznikami Y, biorgce udzial w podczepieniu
mikrotubul do blony rzeskowej (Ryc. 1A).
Zatem bariera rzeskowa zbudowana jest z
fragmentu blony komorkowej i rzeskowej,
czeSci ciatka podstawowego i rzeski oraz
wlokien przejSciowych i tacznikow Y. Uwa-
za sie, ze wspolnie struktury te buduja ro-
dzaj sita molekularnego, ktérego dzialanie
jest niezbedne dla wytworzenia i utrzymania
specyficznego skltadu rzeski.

Budowa i funkcje Dbariery rzesko-
wej zostaly zbadane w komoérkach ssa-
czych z rzeska pierwotna, w ktorej ciatko
podstawowe powstaje z przeksztalcenia
centrioli matczynej. Natomiast bardzo mato
jest danych dotyczacych tej struktury w
komorkach tworzacych rzeski ruchome,
zarowno w organizmach wielokomorkowych,
jak i u jednokomoérkowcow.

DYSTALNA STREFA CIALKA
PODSTAWOWEGO I WLOKNA
PRZEJSCIOWE

W dystalnej czesci ciatka podstawowego
znajduje sie dziewie¢ trapezoidalnych wy-
rostkéw, tzw. wilokien przejsciowych (Ryc. 1).
Struktury te swoja budowa odpowiadaja wy-
pustkom dystalnym (ang. distal appendages)
centrioli matczynej (GARCIA-GONZALO i RE-
ITER 2017). O ich homologii swiadczy fakt,
ze w procesie ciliogenezy rzeski pierwotne;j
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Ryc. 1. Schemat budowy bariery rzeskowe;.

A, przekrdj podtuzny. B, Widok z boku. Objasnienia w tekscie.

wypustki dystalne centrioli matczynej prze-
ksztalcane sa we wlokna przejSciowe (patrz
POPRZECZKO i wspotaut. oraz JOACHIMIAK w
tym zeszycie KOSMOSU).

Budowa wtokien przejsciowych i wypu-
stek dystalnych jest tylko czeSciowo po-
znana. Wiadomo, ze w sktad tych struktur
wchodzi co najmniej szes¢ bialek: Cep83
(ang. centrosomal protein 83), Cep89 (zwa-
ne tez ccdcl23 lub Cepl23), Scltl (ang. so-
dium channel and clathrin linker 1), Fbfl
(ang. Fas binding factor 1), Cepl64 i Cbyl
(ang. chibby 1, z jezyka japonskiego ,maly”).
Ponadto, w tworzenie wlokien przejSciowych
zaangazowane sa biatka Ofdl (ang. oral-fa-
cial-digital syndrome 1) i C2cd3 (ang. C2
calcium dependent domain containing 3),
ktore uwazane sa za biatka czesci dystal-
nej centrioli, a takze biatko Odf2 (ang. outer
dense fiber 2), ktére buduje zaré6wno wtékna
przejSciowe /wypustki dystalne, jak i wypust-
ki subdystalne.

Lokalizacja poszczegolnych biatek ma
charakter hierarchiczny (Ryc. 2): Ofdl i
C2cd3 odpowiadaja za przylaczenie biatek
wilokien przejSciowych do cialka podstawo-
wego. Ich usuniecie z komoérki powoduje
rozproszenie skladnikow wlokien przejscio-
wych w cytoplazmie (GARCIA-GONZALO i RE-
ITER 2017). Z kolei brak Cep83 nie wplywa
na lokalizacje Ofdl i C2cd3, ale prowadzi
do dyspersji Cep89 i Scltl. Natomiast Scltl
umozliwia podiaczenie do widkien przejscio-
wych biatek Fbfl i Cepl64, a Cepl64 za
podlaczenie Cbyl. To ostatnie biatko odpo-
wiada za dokowanie do wiokien przejscio-
wych biatka Odf2. Dostepna literatura do-

starcza jednak niejednoznacznych danych
dotyczacych roli Odf2 w barierze rzesko-
wej. CzeS¢ badaczy wykazala, ze biatko to
uczestniczy w tworzeniu wiékien przejscio-
wych, podczas gdy inni naukowcy tego nie
potwierdzili (ISHIKAWA i1 wspotaut. 2005, Ta-
NOS i wspoétaut. 2013). Te sprzeczne wyniki
badan moga by¢ zwiazane z zastosowaniem
roznej metodologii. Podczas gdy pierwsza
grupa wykorzystata do badan model zwierze-
cy pozbawiony ekspresji genu Odf2, druga
postuzyla sie technologia wyciszania ekspre-
sji, ktéra powoduje obnizenie poziomu dane-
go biatka, ale nie jego brak. Jesli sladowe

witdkno przejsciowe

Cal -t
@‘ Cepléd @
-y
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Ryc. 2. Schemat hierarchicznej lokalizacji bialek
wiokien przejsciowych.

Objasnienia w teksScie. Pozycja poszczegolnych biatek
na schemacie nie oddaje ich rzeczywistej lokalizacji w
strukturze wiokien przejSciowych.
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ilosci biatka Odf2 sa wystarczajace do wy-
tworzenia wlokien przejSciowych/wypustek
dystalnych, to badanie z uzyciem wyciszenia
ekspresji moze nie wykazac¢ udziatu Odf2 w
procesie powstawania tych struktur.

Wydaje sie, ze obecnos¢ w komorce je-
dynie czeSci karboksylowej bialka Odf2 jest
wystarczajgca do tworzenia wlokien przej-
Sciowych. Produkcja karboksylowego frag-
mentu Odf2 w komoérkach pozbawionych
tego biatka (i tym samym niezdolnych do
wytworzenia wtékien przejsciowych/wypustek
dystalnych) przywracata im zdolnos¢ tworze-
nia w pelni funkcjonalnych struktur wiékien
przejsciowych (TATEISHI i wspoétaut. 2013).

ROLA WLOKIEN PRZEJSCIOWYCH

Wiokna przejSciowe odgrywaja istotna
role w prawidlowym funkcjonowaniu ciatka
podstawowego i rzeski. Struktury te sg nie-
zbedne do polaczenia ciatka podstawowego
z blonag komoérkowa/rzeskowa oraz inicjacji
i kontynuacji procesu ciliogenezy. Ponadto,
uczestnicza one w regulacji transportu we-
wnatrzrzeskowego (ang. intraflagellar trans-
port, IFT).

Wczesne etapy ciliogenezy obejmuja pod-
laczenie centrioli matczynej (ktora zostanie
przeksztalcona w ciatko podstawowe) do bto-
ny komorkowej, co moze odby¢ sie z uzy-
ciem jednego z dwoch mechanizméw. W
pierwszym centriola jest transportowana w
okolice blony komoérkowej, zostaje do niej

A

btona komdrkowa

witdkna
przejsciowe

ciatko
podstawowe |
btona komdrkowa

podiaczona, po czym nastepuje wzrost rze-
ski (Ryc. 3A). W drugim, do centrioli naj-
pierw przylaczaja sie specyficzne pecherzyki
cytoplazmatyczne, tzw. pecherzyki DAV (ang.
distal appendage vesicles), ktore tworza tzw.
pecherzyk rzeskowy, otaczajacy cala czesé
dystalng centrioli. Wytworzenie pecherzyka
rzeskowego skorelowane jest z inicjacja ci-
liogenezy i przemieszczeniem calej powsta-
jacej struktury pod blone komoérkowa. Tam
dochodzi do fuzji blony pecherzyka rzesko-
wego z blona komérkowa, co skutkuje do-
kowaniem centrioli (w tym momencie prze-
ksztalconej juz w ciatko podstawowe) w blo-
nie komorkowej i dalszym wzrostem rzeski
w kierunku przestrzeni miedzykomorkowe;j
(Ryc. 3B).

Wykazano, ze wypustki dystalne (ktore
po przeksztalceniu centrioli w ciatko podsta-
wowe staja sie wloknami przejSciowymi) sa
niezbedne dla podlaczenia pecherzykow DAV
do ciatka podstawowego, co odbywa sie po-
przez oddzialywanie bialek wypustek Cepl64
i Cbyl z biatkiem pecherzykéw DAV Rabin8
(patrz POPRZECZKO i wspélaut. w tym zeszy-
cie KOSMOSU). Brak ktoéregokolwiek z bia-
lek znajdujacych sie wyzej w hierarchii lo-
kalizacji biatek wypustek dystalnych/wtékien
przejsciowych (Ofdl, C2cd3, Cep83, lub
0Odf2) uniemozliwia umiejscowienie Cepl64
i Cbyl w wypustkach dystalnych i, w kon-
sekwencji, skutkuje zahamowaniem wiazania
centrioli z blong pecherzykow (GARCIA-GON-
ZALO i REITER 2017).

rzeska

B \ pecherzyk
rzeskowy
DAV )\
widkna

przejsciowe

rzeska

Ryc. 3. Schemat przebiegu wczesnych etapow ciliogenezy.

Objasnienia w tekscie.
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W czesci dystalnej centrioli ssaczych ko-
morkek proliferujacych znajduje sie tzw.
s,czapeczka”, zbudowana z bialek CP110/
Cep97. Jej obecnosé¢ blokuje wzrost mikro-
tubul obwodowych rzeski. W interfazie do-
chodzi do usuniecia ,czapeczki” z centrioli
matczynej, co umozliwia wytworzenie rzeski.
Okazalo sie, ze w usuwaniu bialek CP110/
Cep97 bierze udzial biatko wildkien przejscio-
wych, Cepl64 (patrz POPRZECZKO i wspolaut.
w tym zeszycie KOSMOSU).

Wzrost aksonemy zwiazany jest nie tyl-
ko z aktywacja wydluzania mikrotubul rze-
skowych, lecz takze z wydajnym transpor-
tem wewnatrzrzeskowym (patrz POPRZECZKO i
wspolaut. w tym zeszycie KOSMOSU), kto-
ry réowniez zalezy od wldkien przejSciowych.
Wykazano, ze poszczegolne biatka wldkien
przejsciowych wiaza sie ze Scisle okreslony-
mi sktadnikami transportu IFT (np.: Cepl64
wiaze biatko IFT88, Cep83-IFT20, Fbfl-
-IFT54) (GARCIA-GONZALO i REITER, 2017).
Brak biatek Cepl164 lub Fbfl powoduje za-
hamowanie transportu IFT i tym samym
ogranicza wydhuzenie rzeski (WEI i wspoétaut.
2013, CAJANEK i NIGG 2014, GARCIA-GONZALO
i REITER 2017).

Wnetrze ciatka podstawowego wypelnione
jest nieupostaciowanym materiatem, ktoéry, z
duzym prawdopodobienstwem, uniemozliwia
penetracje bialek lub innych elementéw cy-

mikrotubule obwodowe

Ryc. 4. Schemat budowy komplekséw biatkowych strefy przejSciowe;.

Kolorem niebieskim zaznaczono biatka kompleksu NPHP, kolorem zielonym biat-
ka kompleksu MKS, kolorem fioletowym biatka kompleksu inwersynowego. Ko-
lor szary wskazuje biatka nieprzypisane do zadnego z kompleksow. Szczegoly w

tekscie.

toplazmatycznych (patrz JOACHIMIAK w tym
zeszycie KOSMOSU). Wydaje sie zatem, ze
przestrzenie pomiedzy wioknami przejSciowy-
mi sa gléwna, jesli nie jedyna, droga trans-
portu do i z rzeski. Odlegtos¢ pomiedzy po-
szczegblnymi wloknami przejSciowymi wyno-
si okolo 60 nm. Oznacza to, ze kompleksy
transportu wewnatrzrzeskowego IFT, ktorych
Srednica wynosi okoto 20-25 nm (VANNUCCINI
i wspotaut. 2016), moga przedostaé¢ sie po-
miedzy wiloknami przejSciowymi do wnetrza
rzeski, natomiast wigksze struktury, takie
jak np. pecherzyki cytoplazmatyczne, sa na
to zbyt duze.

Transport wewnatrzrzeskowy w uformo-
wanej rzesce rowniez zwiazany jest z aktyw-
noscia kompleksow IFT, ktorych podlaczenie
do podstawy rzeski zalezy od wildkien przej-
Sciowych, nie tylko podczas ciliogenezy, ale
takze po zakonczeniu wzrostu rzeski (GAR-
CIA-GONZALO i REITER 2017). Nie jest jednak
jasne, czy wlokna przejsciowe pelnia wy-
lacznie role ,platform dokujacych”, czy tez
aktywnie uczestnicza w przekazywaniu do
wnetrza rzeski okreslonych ladunkow.

BUDOWA STREFY PRZEJSCIOWEJ

Nad wtéknami przejSciowymi znajduje
sie tzw. ,strefa przejsciowa” (ang. transition
zone), ktora stanowi najbardziej proksymal-
na czes¢ rzeski. Jej budo-
wa jest jednak odmienna
od struktury pozostalej
czeSci aksonemy. Wylacz-
nie w tej strefie mikrotu-
bule obwodowe rzeski po-
laczone sa z makrokom-
pleksami, zwanymi od
swego ksztaltu lacznikami
Y (ang. Y-links). Trzony
tacznikow Y umiejscowio-
ne sa pomiedzy tubulami
A i B mikrotubul obwo-
dowych, natomiast roz-
widlone w ksztalt litery
Y zakonczenia wbudowa-
ne sa w blone rzeskowg
za posrednictwem bialek
transblonowych (Ryc. 1A).
Cho¢ nie ma na to bez-
posrednich dowodow,
wydaje sie, ze zakoncze-
nia lacznikow Y tworza
w blonie rzeskowej cha-
rakterystyczne struktu-
ry, przypominajace sznu-
ry korali (ang. necklace),
oplatajace blone rzeskowa
na calym obwodzie (Ryc.
1B, zielony kolor). Liczba
»Splotow” moze roznic sie
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znaczaco w zaleznosci od typu rzeski, na-
wet u tego samego organizmu. W rzeskach
fibroblastow zaobserwowano jeden ,splot”,
podczas gdy w precikach siatkowki (ktore
zawieraja przeksztalcone rzeski) ich liczba
moze siegac nawet 40.

Przy uzyciu metod proteomicznych i
genetycznych zidentyfikowano kilka kom-
pleksow biatkowych, ktore prawdopodobnie
wspottworza taczniki Y (Ryc. 4). Dwa pod-
stawowe to tzw. kompleks NPHP (ang. ne-
phronophtitis), taczacy sie z mikrotubulami
obwodowymi, oraz kompleks MKS (ang.
Meckel syndrome), oddziatujacy z btona rze-
skowa (nephronophtitis i Meckel syndrome
to jednostki chorobowe zwigzane z mutacja-
mi biatek tworzacych odpowiednio komplek-
sy NPHP i MKS). Sklad obu kompleksow
jest dobrze poznany (Ryc. 4). W sklad kom-
pleksu NPHP wchodza trzy biatka: NPHPI,
NPHP4 i NPHP8 (zwane tez RPGRIP1L),
przy czym NPHP1 i NPHP4 maja zdolnosc
wigzania tubuliny. Kompleks MKS zlozony
jest z przynajmniej 16 podjednostek. Wiek-
szoS¢ z nich to bialka zawierajace domene
transblonowa (ang. transmembrane, Tmem):
Tmem67, Tmem216, Tmeml7, Tmem231,
Tmem107 oraz prawdopodobnie Tmem237
i Tmem218. Dodatkowo, kompleks MKS
buduja takze trzy biatka z rodziny tekto-
nik: Tctnl, 2 i 3, przy czym dwa z nich to
biatka transblonowe (Tctn2 i 3), a trzecie,
Tctnl, wydaje sie byc¢ biatkiem sekrecyj-
nym, potaczonym z kompleksem MKS od ze-
wnetrznej strony komorki. Ponadto, w sktad
kompleksu MKS wchodza trzy biatka pod-
btonowe, zdolne do wiazania lipidow, lecz
bez domeny transblonowej: Mksl, B9d1l i
B9d2, a takze dwa biatka z domena super-
helisy: NPHP6 (zwane tez Cep290) i Mks6
(zwane tez Cc2d2a) oraz slabiej scharaktery-
zowane biatko Ahil. Biatka NPHP6 i Mks6
posrednicza w wiazaniu kompleksow MKS i
NPHP z udzialem dwoéch dodatkowych bialek
(nie zaliczanych do zadnego z tych komplek-
so6w): NPHPS5 i Atxnl0. Ponadto, komplek-
sy MKS i NPHP zwigzane sa ze sobg przez
tzw. kompleks inwersynowy, w sklad ktore-
go wchodza: inwersyna (zwana tez NPHP2),
NPHP3, kinaza Nek8 i jej prawdopodobne
regulatory, Anks3 i Anks6 (GARCIA-GONZALO i
REITER 2017). Obecnos$¢ kinazy sugeruje, ze
kompleks inwersynowy moze bra¢ udziat w
regulacji oddzialywania pomiedzy komplek-
sami MKS i NPHP, miedzy nimi a komplek-
sami transportu IFT lub innymi biatkami
rzeskowymi, poprzez fosforylacje elementéow
tych kompleksow.

Pomimo szerokiej wiedzy na temat biatek
kompleksow strefy przejSciowej, niewiele jest
danych taczacych badania strukturalne i
proteomiczne, co nie pozwala na jednoznacz-

ne potwierdzenie, czy opisane wyzej biatka
tworza laczniki Y. Jedyne dostepne dane lo-
kalizujg bialko NPHP6 w lacznikach Y (CRA-
IGE i wspoélaut. 2010), co wskazuje, ale nie
dowodzi, ze pozostate biatka kompleksow
NPHP i MKS moglyby rowniez budowac te
struktury.

Wydaje sie, ze w sklad strefy przejscio-
wej wchodza takze inne biatka, ktore wspot-
dzialajac z lacznikami Y, umozliwiaja jej
prawidlowa budowe i dzialanie. Przykladowo,
septyna 2 tworzy w strefie przejSciowej pier-
Scieniowata strukture (dokladna lokalizacja
nie zostala ustalona), regulujac transport do
i z rzeski oraz uczestniczac w prawidlowym
rozmieszczeniu biatek kompleksu MKS (CHIH
i wspoétaut. 2011). U podstawy rzeski wyste-
puja takze nukleoporyny (Nup), biatka, ktore
w jadrze komorkowym wspottworza pory ja-
drowe, umozliwiajac transport do i z jadra
komorkowego. W poblizu rzeski wykryto nie-
mal wszystkie klasy jadrowych Nup (Ryc. 5),
z wylaczeniem nukleoporyn, kotwiczacych
kompleks poru jadrowego w blonie jadro-
wej, oraz nukleoporyn, tworzacych struktu-
re koszyczka, elementu poru zlokalizowane-
go od strony nukleoplazmy (KEE i wspoétaut.
2012). Dane doswiadczalne dotyczace lokali-
zacji Nup w strefie przejSciowej nie sa jed-
noznaczne, poniewaz ich czes¢ wskazuje, ze
przynajmniej niektore nukleoporyny lokalizu-
ja sie wokél ciatka podstawowego (DEL VISO
i wspotaut. 2016).

Znacznie mniej wiadomo na temat budo-
wy strefy przejsciowej od strony wewnetrznej

wiékna
cytoplazmatyczne

biatka Nup

transbtonowe
btona jadrowa

biatka Nup

biatka Nup pierscienia
pierscienia zewnetrznego
wewnetrznego
i centralnego biatka Nup

koszyczka jgdrowego

Ryc. 5. Schemat budowy poru jadrowego.

U podstawy rzeski zidentyfikowano biatka Nup wchodza-
ce w sklad widkien cytoplazmatycznych (kolor fioletowy),
pierscienia wewnetrznego (kolor zolty) oraz pierscienia
zewnetrznego i centralnego (kolor zielony). Natomiast u
podstawy rzeski nie lokalizuja sie biatka Nup tworzace
pierscien transblonowy (kolor niebieski) i koszyczek (ko-
lor malinowy).



176

EwA JOACHIMIAK

mikrotubule obwodowe

tgczniki Y

Chlamydomonas Tefrahymena
reinhardtii thermophila

Ryc. 6. Schemat budowy bariery rzeskowej od
strony wewnetrznej mikrotubul obwodowych u or-
ganizmoéw jednokomoérkowych.

mikrotubul obwodowych. Badania z uzyciem
klasycznej mikroskopii elektronowej pokazu-
ja, ze, przynajmniej u jednokomoérkowcow,
wystepuja tam specyficzne struktury przypo-
minajace siatke (Ryc. 6) (WLOGA i FRANKEL
2012, DUTCHER i O’TOOLE 2016), jednak ich
sklad i rola nie sa znane.

FUNKCJE STREFY PRZEJSCIOWEJ

Biatka strefy przejsciowej sa zaangazo-
wane w dwoch procesach: w tworzeniu lub
stabilizacji rzeski oraz kontroli jej sktadu.

Liczne badania z uzyciem zwierzat po-
zbawionych jednego lub kilku bialek strefy
przejsSciowej wskazuja, ze biatka wchodzace
w sklad komplekséw NPHP i MKS sa nie-
zbedne w ciliogenezie lub stabilizacji struk-
tury rzeski w sposob tkankowo-specyficzny.
Na przyklad, brak biatka NPHP1 lub NPHP4
u myszy powoduje degeneracje komorek fo-
toreceptorowych (zawierajacych u podstawy
fotoreceptora przeksztalcona rzeske) i uszko-
dzenia plemnikéw, podczas gdy rzeski pier-
wotne i rzeski ruchome w komorkach na-
blonkéw orzesionych sa prawidlowe (GARCIA-
-GONzALO i REITER 2017). Z kolei dysfunkcje
bialek kompleksu MKS lub biatka NPHPS8
powoduja bardziej generalne uszkodzenia
rzesek, ktére prowadza do S$mierci zwierzat
przed urodzeniem. Nie wiadomo dokladnie w
jaki sposob nieprawidlowosci budowy strefy
przejsciowej wplywaja na zaburzenie cilioge-
nezy lub stabilizacji rzeski, cho¢ przypusz-
cza sie, ze moga mieé¢ one zwiazek z defek-
tami transportu IFT (GARCIA-GONZALO i RE-
ITER 2017).

Strefa przejsciowa reguluje sklad rzeski,
dzialajac jak sito molekularne. Dotychczas
nie wiadomo, gdzie jest ono umiejscowione
i jak jest dokladnie zbudowane. Wydaje sie,
ze cala bariera rzeskowa moze pelni¢ jego

funkcje (GARCIA-GONZALO i REITER 2017).
Dzialanie sita molekularnego rzeski polega
z jednej strony na zatrzymaniu wnikania do
wnetrza rzeski elementéw niepozadanych, a
z drugiej, na ulatwieniu transportu biatek
rzeskowych. Hamowanie dyfuzji rozpusz-
czalnych biatek niepozadanych jest mozliwe
dzieki temu, ze ,pory” sita molekularnego
rzeski maja okolo 8 nm Srednicy (GARCIA-
-GONzALO i REITER 2017). Oznacza to, ze
mate biatka rozpuszczalne, o masie moleku-
larnej okolo 10 kDa (okolo 2 nm S$rednicy),
przedostaja sie do wnetrza rzeski na dro-
dze dyfuzji, zgodnie z kinetyka tego proce-
su. Wieksze biatka rozpuszczalne, do okotlo
40 kDa, rowniez moga przenika¢ do wnetrza
rzeski, jednak znacznie wolniej (GARCIA-GON-
ZALO i REITER 2017). Bialka o masie mole-
kularnej powyzej 40 kDa lub srednicy powy-
zej 8 nm nie sa w stanie przekroczy¢ ba-
riery rzeskowej i nie dostaja sie do wnetrza
rzeski (GARCIA-GONZALO i REITER 2017).
Poniewaz przestrzenie pomiedzy laczni-
kami Y (podobnie jak pomiedzy wloknami
przejSciowymi) sa znacznie wieksze niz 8
nm, powinny by¢ miedzy nimi zlokalizowane
dodatkowe biatka, niewykrywane tradycyjna
technika mikroskopii elektronowej (GARCIA-
-GONZALO i REITER 2017). Mozliwe tez, ze in
vivo biatka lacznikéw Y zajmuja wiekszosc
przestrzeni pomiedzy tymi strukturami. Za-
proponowano, ze biatkami wypelniajacymi
przestrzenie pomiedzy lacznikami Y mogly-
by by¢ wspomniane powyzej nukleoporyny,
tworzace w tych miejscach kompleksy dzia-
lajace jako ,pory rzeskowe” (Ryc. 7) (TAKAO i
VERHEY 2016). Cho¢ samo umiejscowienie, a
nawet istnienie ,porow rzeskowych” nie jest

btona rzeskowa tgczniki Y

mikrotubule

obwodowe Zaproponowane

umiejscowienie
aoréw rzeskowych”

Ryc. 7. Zaproponowany model umiejscowienia
sporow rzeskowych” (wg TAKAO i VERHEY 2016,
zmieniona).
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pewne (patrz wyzej), rola Nup w transpor-
cie bialek rozpuszczalnych do wnetrza rzeski
jest istotna. Co wiecej, wydaje sie, ze trans-
port do rzeski z udzialem nukleoporyn wy-
korzystuje podobny mechanizm co transport
do jadra i wymaga dzialania systemu impor-
tyn i malej GTPazy Ran. Dodatkowo, analo-
gicznie jak w transporcie do jadra, przynaj-
mniej niektore biatka rzeskowe musza posia-
da¢ specyficzna sekwencje sygnalowa (ang.
ciliary localization sequence, CLS) (DISHINGER
i wspotaut. 2010). Wykazano, ze zablokowa-
nie funkcji rzeskowych bialek Nup (poprzez
mikroiniekcje przeciwcial specyficznie je blo-
kujacych) hamowalo translokacje do wnetrza
rzeski kinezyny KIF17 (biatlko motoryczne
transportu wstepujacego IFT) (GARCIA-GONZA-
LO i REITER 2017). Podobny efekt wywolala
mutacja biatka Ran uniemozliwiajaca wia-
zanie z GTP/GDP lub usuniecie CLS biatka
KIF17 (DISHINGER i wspotaut. 2010).
Zdecydowana wiekszo$§¢ rozpuszczalnych
biatek rzeskowych, niezaleznie od masy mo-
lekularnej, jest transportowana do wnetrza
rzeski przy udziale systemu komplekséw
transportu wewnatrzrzeskowego IFT (patrz
POPRZECZKO i wspotaut. w tym zeszycie KO-
SMOSU). Jak juz wspomniano, kompleksy
IFT oddzialuja z wléknami przejSciowymi, co
umozliwia ich transport do wnetrza rzeski.
Przypuszcza sie, ze rowniez struktury strefy
przejsciowej oddzialuja z kompleksami IFT,
jednak brak jest przekonujacych danych po-
twierdzajacych te hipoteze. Wiekszos¢ kom-
pleksow IFT ma Srednice znacznie wieksza
niz 8 nm, zatem mechanizm ich przenikania
poprzez ,pory rzeskowe” nie jest jasny.
Selekcja biatek blonowych budujacych
blone rzeskowa ma inny charakter niz w
przypadku biatek rozpuszczalnych i odby-
wa sie bez udzialu ,porow rzeskowych”. Do-
Swiadczalne zniszczenie strefy przejSciowe;j
prowadzi do przemieszczania bialek blony
komorkowej do blony rzeskowej, nie wply-
wajac znaczaco na transport bialek blony
rzeskowej (GARCIA-GONZALO i1 REITER 2017).
Zatem obecnos$¢ strefy przejSciowej umozli-
wia zatrzymanie wielu bialek blony komor-
kowej przy podstawie rzeski, co prowadzi
do zréznicowania sktadu blony komorkowej
i rzeskowej. Z drugiej strony, brak jest da-
nych dotyczacych udziatu strefy przejscio-
wej w transporcie biatek blony rzeskowej, w
ktérym biorg udzial wyspecjalizowane cza-
steczki transportu IFT w potaczeniu z kom-
pleksami BBS (ang. Bardet-Biedl syndrome)
(patrz POPRZECZKO i wspolaut. w tym zeszy-
cie KOSMOSU). Dotychczas ukazalo sie tyl-
ko jedno doniesienie, opisujace oddziatywa-
nie biatka strefy przejSciowej Mksl z kom-
pleksem BBS/IFT (GOETZ i wspoélaut. 2017),

by¢ moze zatem dalsze badania wyjasnia
zwiazek pomiedzy tymi elementami.

Wiedza dotyczaca transportu biatek rze-
skowych przez strefe przejSciowa jest nadal
niekompletna. Jedni autorzy wskazuja na
brak powiazan pomiedzy biatkami lacznikow
Y a transportem bialek do wnetrza rzeski,
podkreslajac raczej znaczenie strefy przej-
Sciowej w zabezpieczaniu wnikania do rzeski
sktadnikéw niepozadanych. Inni wykazuja
aktywny udziat strefy przejSciowej w trans-
porcie rzeskowym poprzez oddzialywanie z
kompleksami transportu IFT. Dopiero dalsze
badania pozwola zrozumie¢ zaleznos¢é po-
miedzy aktywnym transportem do rzeski a
strukturami strefy przejSciowe;j.

Streszczenie

Wnetrze rzeski nie jest oddzielone od cytoplazmy
blona biologiczna, a mimo to ma unikatowy sktad. Jest
to mozliwe dzieki dzialaniu zlokalizowanej u podsta-
wy rzeski tzw. bariery rzeskowej. W sklad tej struktury
wchodzi dystalna czes¢ ciatka podstawowego, proksymal-
na czes¢ rzeski, umiejscowione na nich witékna przej-
Sciowe i laczniki Y, a takze fragmenty przylegajacej do
nich btony komoérkowej i rzeskowej. Tak zlozona budowa
umozliwia z jednej strony zatrzymanie u podstawy rzeski
biatek niepozadanych, a z drugiej, ulatwienie transportu
do wnetrza rzeski elementéw niezbednych do jej budowy
i funkcjonowania.
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ON THE BASAL BODY AND CILIUM BORDER - CILIARY GATE

Summary

The intraciliary space is not separated from the cell cytoplasm by a membrane, but still it has a unique com-
position. It is possible due to the existence of so-called ciliary gate localized at the ciliary base. This structure is
composed of the distal part of basal body, proximal portion of cilium, transition fibers and Y-links and adjacent part
of the cell and ciliary membrane. This complex structure, on one hand retains the unwanted proteins at the ciliary
base and, on the other hand, facilitates the intraciliary transport of cargos required for cilia formation and function.

Key words: basal body, ciliary gate, cilium, IFT, transition fibers, transition zone, Y-linkers



