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Mechanizm rozpoznawania RNA przez posiadajace domen¢ KH bialka KhpA i KhpB bakterii
Streptococcus pneumoniae

Biatka wigzace RNA uczestnicza w mechanizmach kontroli ekspresji genow, ktore sg zalezne od czasteczek
RNA. U bakterii Gram-ujemnych, takich jak Escherichia coli oraz Salmonella enterica, role t¢ petnig migdzy
innymi biatka Hfq and ProQ. Znaczenie tych biatek byto bardzo szeroko badane I wiadomo, ze wigzac RNA
wplywaja one na ich czas pottrwania, a takze pomagaja regulatorowym RNA wigzaé si¢ z czasteczkami
mRNA, ktdre sg przez nie kontrolowane. Natomiast, bardzo niewiele wiadomo o biatkach wigzacych RNA,
ktore wspoéldziataja z regulatorowymi RNA u bakterii Gram-dodatnich, ktorymi sa m. in. paciorkowce
zapalenia ptuc (Streptococcus pneumoniae).

Niedawno odkryto, ze dwa biatka wigzace RNA, nazwane KhpA i KhpB, wystepuja u wielu bakterii Gram-
dodatnich, podczas gdy nie sa obecne u bakterii Gram-ujemnych. Co ciekawe u prawie wszystkich tych
gatunkoéw bakterii KhpA i KhpB sa obecne razem. Ponadto stwierdzono, ze u bakterii Streptococcus
pneumoniae, a takze u innych gatunkow bakterii, KhpA i KhpB wiazg te same RNA. Sugeruje to, ze
wspolpracuja one ze sobg. Co wazne, stwierdzono takze, ze oba biatka uczestnicza w regulacji procesu
podziatu komoérkowego, poniewaz delecja gendéw tych biatek spowodowata, Ze ksztalt komorek S.
pneumoniae si¢ zmienit. Proces podziatu komoérkowego jest niezbedny dla namnazania si¢ bakterii, i z tego
powodu jest on celem dziatania wielu antybiotykow. Bakterie S. pneumoniae sa czesta przyczyng infekcji
gornych drog oddechowych, miedzy innymi zapalenia ptuc, zapalenia zatok i zapalenia ucha srodkowego.

W strukturach KhpA i KhpB wystepujag domeny wigzace RNA. W KhpA jest to pojedyncza domena KH, aw
KhpB wystepuja dwie domeny: KH oraz R3H. Takie domeny wystepuja tez w innych biatkach wigzgcych
RNA u bakterii oraz organizméw wyzszych.

Bardzo niewiele wiadomo o tym, w jaki sposob biatka KhpA i KhpB rozpoznajag RNA, jak réwniez dlaczego
konieczne jest ich wspotdziatanie w tym procesie. Aby lepiej zrozumie¢ na czym polega mechanizm
dziatania bialek KhpA i KhpB planujemy zbada¢ jakie cechy wspolne posiadaja czasteczki RNA, 0 ktorych
wiadomo, ze sg wigzane przez KhpA i KhpB u S. pneumoniae. Poznanie tych cech moze nam pozwoli¢ na
wyjasnienie po co KhpA i KhpB wigzg czasteczki RNA. Nastepnie zbadamy w jaki sposob czasteczki KhpA
i KhpB wiaza si¢ ze soba nawzajem oraz z czasteczkami RNA. W szczegdlno$ci, zamierzamy wyjasnic¢
dlaczego KhpA i KhpB muszg wspotpracowac ze soba po to aby wigzac si¢ z czasteczkami RNA, a takze
czy wspolpracuja ze soba w ten sam sposob, gdy wigza si¢ z roznymi czasteczkami RNA. Zamierzamy si¢
takze dowiedzie¢, ktore reszty aminokwasowe w biatkach KhpA i KhpB bezposrednio kontaktuja si¢ z
czasteczkg RNA, a takze jakie cechy struktury biatek KhpA i KhpB umozliwiajg im rozréznianie pomiedzy
czasteczkami RNA. Ponadto, zamierzamy zbada¢, czy biatka KhpA i KhpB pomagaja regulatorowym RNA
bakterii S. pneumoniae w wiazaniu si¢ z czgsteczkami mRNA.

Podsumowujac, oczekujemy, ze badania zaplanowane w tym projekcie badawczym pozwola nam na
wyjasnienie, w jaki sposob biatka KhpA i KhpB, ktore nalezag do nowo poznanej rodziny biatek wigzacych
RNA, uczestniczg w procesach biologicznych zaleznych od czasteczek RNA. Poniewaz KhpA i KhpB
uczestnicza w regulacji podziatu komorkowego u bakterii S. pneumoniae wnioski wynikajace z planowanych
badan moga pozwoli¢ na lepsze zrozumienie tego waznego mechanizmu i przez to przyczyni¢ si¢ do
zaprojektowania nowych strategii kontroli wzrostu bakterii.



