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POPULARNONAUKOWE STRESZCZENIE PROJEKTU

Celem proponowanego projektu badawczego jest znaczace poszerzenie aktualnego stanu
wiedzy o dynamicznej strukturze 1 oddziatywaniach biopolimeré6w na poziomie
molekularnym. Obiektami badan beda biatka i mRNA odpowiadajace za regulacj¢ waznych
proceséw komoérkowych. W wielu z nich kluczowa role odgrywaja biatka o istotnym udziale
fragmentéw strukturalnie nieuporzadkowanych. Ich dynamika strukturalna jest bezposrednio
zwigzana z pelniong przez nie funkcja biologiczng. Bialka takie i ich kompleksy nie poddaja
si¢ badaniom strukturalnym tradycyjnymi metodami. Chcemy skoncentrowa¢ uwage na
biatkach zaangazowanych w dwie klasy fundamentalnych procesow biologicznych.
Pierwszym z nich jest eukariotyczna potranskrypcyjna regulacja ekspresji genow przez
degradacj¢ mRNA, w ktorej udziat biorg m. in. (1) egzorybonukleaza PARN specyficzna
wzgledem tancucha poliadenylowego (poly(4)-specific ribonuclease) 1 (2) biatko GW182
wyciszajace geny w procesie zaleznym od miRNA (glycine-tryptophan protein of 182 kDa).
Drugim z nich jest proces biomineralizacji regulowanej przez (3) kwasne biatka wigzace
wapn szkieletowej macierzy organicznej. W kazdym z tych przypadkow kluczowa role
odgrywa czeg$ciowy lub catkowity brak ustalonej struktury przestrzennej umozliwiajacy
elastyczne dopasowanie do oddziatujacych partneréw biatkowych, RNA lub ligandow.
Zadaniem projektu jest charakterystyka ich dynamicznych wiasnosci 1 oddziatywan w
warunkach roztworu przy zastosowaniu metod biofizyki molekularnej, w szczegdlnosci
metod mikroskopowymi na poziomie pojedynczych czasteczek. Poznanie charakterystyki
tych biatek przyblizy nas do zrozumienia biofizycznych podstaw najwazniejszych procesow
biochemicznych, od ktorych zalezy poprawny rozwdj i1 funkcjonowanie organizmow
eukariotycznych. Badania biatka GW182 uczestniczacego w zaleznym od miRNA wyciszaniu
gendw moze w dalszej perspektywie da¢ przyczynek do poszukiwan nowych lekéw
przeciwnowotworowych. Z kolei deadenylaza PARN decyduje m. in. o metabolizmie
telomerow 1 brak jej aktywno$ci prowadzi do najciezszych wad wrodzonych (dyskeratosis
congenita). Badania roli biatek CARP w biomineralizacji przyblizajag nas do wyjasnienia
fundamentalnych dla interpretacji historii zycia na Ziemi kwestii jaka bylo nagle, w
geologicznej skali czasu, masowe pojawienie si¢ szkieletow organizmoéw, m.in. koralowcow.
Obierajac te trzy rozne klasy bialek, chcemy przyjrze¢ si¢ ogodlniejszemu modelowi ich
dziatania, ktory mogiby mie¢ bardziej uniwersalne znaczenie objasniajace.



