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Wplyw tlenku azotu na stan acetylacji bialek histonowych
u Phytophthora infestans (Mont.) de Bary

W toku przemian ewolucyjnych patogeny rozwinglty wiele strategii inwazyjnych, do ktorych
zaliczamy m.in. synteze¢ endogennej czasteczki sygnatowe;j - tlenku azotu (NO). Udokumentowano m.in.,
ze rowniez fitopatogeny nalezace do unikatowej grupy organizméw grzybopodobnych sg zdolne do
syntezy NO 1 mogly wykorzysta¢ te czasteczke jako skuteczng bron, dzigki ktoérej opanowaty organizm
ro$liny-gospodarza. Proponowane badania majg na celu wyjasnienie nowego aspektu metabolizmu NO u
patogenicznego lggniowca Phytophthora infestans (Mont.) de Bary zwigzanego z zaangazowaniem tej
czgsteczki w regulacje stopnia acetylacji biatek histonowych. Funkcjonalne ogniwo lgczace NO z
acetylacjg/deacetylacjag histonéw moze bowiem determinowa¢ wysokg plastyczno$¢ patogena,
przejawiajaca si¢ adaptacjag do nowych $srodowisk oraz wzrostem patogenicznosci. Co cickawe, w tej
grupie mikroorganizmoéw nie zaobserwowano rearanzacji chromatyny zwigzanej z metylacja DNA w
postaci 5-metylocytozyny, zatem reakcje acetylacji i deacetylacji mogg stanowi¢ skuteczny sposob
kontroli transkrypcji.

W pierwszych etapach projektu planuje si¢ wyjasni¢, czy i w jakim stopniu NO modyfikuje wzorce
acetylacji bialek histonowych oraz zidentyfikowa¢ zmiany transkryptomu wywotane stanem acetylacji
histondow w odpowiedzi na NO. Poniewaz enzymami odpowiedzialnymi za odwracalng acetylacje
histonow sa acetylotransferazy histonowe (HATSs) oraz deacetylazy histonowe (HDACs), w dalszej
kolejnosci zaplanowano wielopoziomowsa analize ekspresji genow HATs oraz HDACs. Ponadto
immunodetekcja oraz analizy bioinformatyczne wskaza, czy NO bezposrednio modyfikuje HATSs i
HDACSs na drodze S-nitrozylacji i/lub nitrowania. Z kolei aby opisa¢ posredni wptyw NO na rekrutacje
aktywatoré6w 1 represorow transkrypcji, zaplanowano eksperymenty obejmujgce immunoprecypitacje
chromatyny polaczong z glebokim sekwencjonowaniem. W koncowym etapie projektu, w oparciu o
podejscie farmakologiczne, zostang opisane fizjologiczne konsekwencje okreslonych wczesniej wzorcow
acetylacji histonéw zaleznych od NO. Podejscie to pozwoli wskaza¢ korelacje pomigdzy NO a wzorcami
acetylacji biatek m.in. w kontekscie wirulencji P. infestans.

Proponowane badania beda prowadzone w oparciu o analiz¢ poroéwnawczg pomigdzy izolatem
wirulentnym (vr) i awirulentnym (avr) P. infestans wzglgdem wybranego genotypu ziemniaka (Solanum
tuberosum L.), co pozwoli zidentyfikowa¢ zdarzenia istotne dla wirulencji patogena. Ponadto
eksperymenty begda uwzgledniaty faze saprofityczng mikroorganizmu oraz faz¢ in planta, wskazujac
odpowiednio zdarzenia rozwojowe oraz zwigzane ze strategia ofensywng patogena.

Wyniki uzyskane w nastepstwie realizacji proponowanego projektu, w petni wpisujg si¢ w tematyke
badan podstawowych, zar6wno w aspekcie wyjasnienia molekularnych mechanizméw epigenetycznej
kontroli ekspresji gendw u P. infestans, jak rowniez roli acetylacji/deacetylacji bialek histonowych u
eukariotycznych patogenoéw. Nalezy podkresli¢, iz regulacja transkrypcji indukowana oddziatywaniem
pomiedzy NO a HDACs i/lub HATs w strukturach patogena oferuje sprawny i odwracalny mechanizm
kontroli ekspresji genéw, zaangazowanych m.in. w strategi¢ ofensywnag, jak i adaptacj¢ do nowych
srodowisk bytowania patogenu. W §wietle powyzszego, NO moze pehic strategiczng rol¢ w organizmie
agresora w warunkach presji srodowiska.



