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Kompetycja pomiedzy bialkami ProQ, Hfq i FinO wiazacymi RNA u Escherichia coli

Wazng rol¢ w regulacji ekspresji genow u bakterii pelniag mate regulatorowe RNA, ktére uczestniczg w
adaptacji  bakterii do zmian w $rodowisku zewngtrznym, w utrzymywaniu homeostazy
wewnatrzkomorkowej, oraz w kontroli wirulencji bakterii. U bakterii Escherichia coli w regulacji zaleznej
od RNA uczestniczg biatka ProQ i Hfq, ktore wiaza liczne czasteczki RNA, oraz plazmidowe biatko FinO,
ktére rozpoznaje niewielka liczbe czasteczek RNA. Biatko Hfq jest zbudowane w postaci pierscienia
ztozonego z szesciu identycznych podjednostek, posiadajacego na swojej powierzchni trzy regiony wigzania
RNA. Natomiast biatka ProQ i FinO naleza do rodziny biatek z domeng FinO, ktére wystepujg u licznych
gatunkow [- i y-proteobakterii. W biatku ProQ domena FinO jest potaczona za pomoca sekwencji linkerowe;j
z C-koncowa domeng Tudor. Natomiast w plazmidowym biatku FinO domena FinO potaczona jest z N-
koncowym regionem bogatym w aminokwasy o tadunku dodatnim.

Niedawne badania globalnego wiazania czasteczek RNA pokazaty, ze biatka ProQ 1 Hfq wiaza w wigkszoS$ci
odrebne pule czgsteczek RNA w komorkach E. coli oraz Salmonella enterica. Poniewaz motywem RNA
rozpoznawanym przez oba te biatka sg miedzy innymi struktury terminatoréw transkrypcji niezaleznych od
biatka Rho prowadzi to do interesujacego pytania, w jaki sposob oba biatka rozpoznaja odrebne pule
czasteczek RNA. Zaskakujacym odkryciem dokonanym niedawno w naszym laboratorium byto
stwierdzenie, ze motywy sekwencji bogate w adenozyny, ktore wystepuja w czasteczkach RNA najczgsciej
wigzanych przez ProQ w E. coli, zapobiegaja wigzaniu tych czasteczek RNA przez biatko Hfq. Oznacza to,
ze zdolno$¢ do rozpoznawania wilasciwych czgsteczek RNA przez ProQ zalezy nie tylko od wigzania
odpowiednich motywow struktury RNA przez biatko ProQ, ale takze od kompetycji o wigzanie tych RNA z
biatkiem Hfq.

Aby wyjasni¢ znaczenie kompetycji pomiedzy biatkami ProQ, Hfq i FinO o wigzanie czasteczek RNA, w
proponowanym projekcie zamierzamy zbada¢ w jaki sposob nadekspresja kazdego z tych bialek w
komoérkach E. coli wptywa na to z jakimi czasteczkami RNA wigza si¢ pozostate biatka. Badania te
zamierzamy przeprowadzi¢ przy pomocy metod opartych o globalne sekwencjonowanie RNA. Ponadto
chcemy wyjasni¢ jakie cechy czgsteczek RNA decydujg o tym, czy sa one wigzane przede wszystkim przez
jedno z tych biatek, czy tez moga podlega¢ kompetycji pomigdzy biatkami wigzacymi RNA w komorkach E.
coli. W tym celu poréwnamy wigzanie do biatek ProQ, Hfq i FinO czasteczek RNA, ktore preferencyjnie
wigzg si¢ z réznymi biatkami u E. coli, a takze takich, ktore sg najbardziej podatne na kompetycje pomiedzy
nimi. Porownamy takze wigzanie do tych biatek takich czasteczek RNA, do ktorych wprowadzimy mutacje
w regionach, ktore mogg by¢ istotne dla proponowanych oddziatywan z tymi biatkami.

Spodziewamy si¢, ze badania planowane w tym projekcie pozwola na wyjasnienie znaczenia kompetycji
pomigdzy biatkami wigzacymi RNA w modulowaniu mechanizméw regulacji ekspresji genow u bakterii.
Ponadto pozwola na lepsze poznanie funkcji biologicznych biatek nalezacych do szeroko rozpowszechnionej
1 zachowanej ewolucyjnie rodziny bialek z domeng FinO.



