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POPULARNONAUKOWE STRESZCZENIE PROJEKTU (W JEZYKU POLSKIM)

Funkcjonowanie kazdej komorki zalezy od obecnego w niej prawidlowego materiatu genetycznego, DNA.
Dlatego tak wazna jest integralnos¢ DNA a takze obecno$¢ mechanizmow, ktore uczestnicza w naprawie tej
struktury. Kazdego dnia komorka narazona jest na rézne czynniki, ktore uszkadzaja jej materiat genetyczny
np. $wiatto ultrafioletowe, zwigzki mutagenne czy reaktywne formy tlenu.

Istnieje niebezpieczenstwo w trakcie kazdej replikacji DNA, ze enzym, ktdry odpowiedzialny jest za ten
proces, wstawi nieprawidtowy nukleotyd. Kiedy btad w trakcie replikacji nie zostanie naprawiony, to
pojawia si¢ spontaniczna mutacja. W toku ewolucji komorki wyksztalcity r6zne mechanizmy naprawy. Do
jednych z nich nalezy homologiczna rekombinacja (HR), ktora moze naprawia¢ podwodjne peknigeia nici
DNA. W powyzszy proces zaangazowanych jest wiele biatek. Kluczowa jest rekombinaza Rad51, ktora
tworzy nukleofilamenty w obrebie uszkodzenia. Potrzebne sg jednak takze tzw. biatka mediatorowe, ktore
stabilizujg powstate struktury. U Schizosaccharomyces pombe opisano dwa kompleksy mediatorow - Swi5-
Sfrl i Rad55-Rad57, biorgce udziat w Rad51-zaleznej HR. Ich dziatanie jest niezalezne od siebie.

W ramach projektu poréwnana zostanie rola Rrpl i Rrp2 z helikaza Srs2. Rrpl i Rrp2 to mediatory
zaangazowane w HR, paralogi biatka Ulsl (biatko u Saccharomyces cerevisiae). Podobnie jak Uls1, badane
biatka posiadajg domeng SNF2, ktora zaangazowana jest W remodelowanie chromatyny oraz naprawe DNA,
oraz domen¢ C-terminalna, sugerujacg aktywnos¢ helikazowa. Helikaza Srs2 nalezy do rodziny helikaz SF1.
U drozdzy S. cerevisiae posiada region na C-koncu, odpowiadajacy za przylaczenie biatek (interakcje
z PCNA) oraz modyfikacje post-translacyjne np. sumoilacje czy fosforylacje. W sekwencji helikazy Srs2
z S. pombe nie ma ani motywu interakcji z PCNA, ani motywu interakcji z SUMO. Jak wykazano, biatka
Srs2, Rrpl, Rrp2 dziatajag na wspolnej $ciezce HR zaleznej od mediatorow Swi5-Sfrl. Glownym celem
projektu bedzie porownanie roli mediatorow Rrpl i Rrp2 z helikazg Srs2. Istotne bedzie sprawdzenie, czy
wszystkie trzy biatka dzialajg jako kompleks, czy moze niezaleznie od siebie. A takze czy Srs2 tworzy
fizyczny kompleks z Rrpl i Rrp2, a innymi biatkami wystepujacymi na tej samej $ciezce homologicznej
rekombinacji, Swi5 i Sfrl.

Praca na drozdzach S. pombe ma wiele zalet. Po pierwsze jest to idealny organizm modelowy, ktéry nadaje
si¢ do badania mechanizmow naprawy DNA. Po drugie, dzigki temu, ze organizacja genomu u organizmow
eukariotycznych jest silnie konserwatywna, mozna poréwnaé¢ wyniki do komoérek ludzkich. Po trzecie, praca
jest szybka i tania.

Uzyskane wyniki pozwola na rozszerzenie wiedzy w obszarze mediatorow homologicznej rekombinacji.
Pozwolg na dalsze badania w dziedzinie utrzymania stabilnosci genomu, ktore sa niezwykle wazne
w kontekscie choréb nowotworowych.



