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DNA jest nosnikiem informaciji genetycznej, ktory ma postac¢ podwdjnej helisy i posiada sekwencje
kodujgce geny na obu niciach. Polimerazy RNA (RNAP) prowadzg transkrypcje informaciji
genetycznej z DNA na RNA, tworzgc rézne rodzaje RNA - RNA niekodujgce (ncRNA) i RNA
informacyjne (MRNA), niezbedne do syntezy biatek. Proces transkrypcji, prowadzony jest przez
trzy rodzaje eukariotycznych polimeraz RNA, prowadzi do powstania rRNA, mRNA i tRNA.

Podczas gdy ekspresja genow jest aktywnie regulowana przez czynniki transkrypcyjne i unikalng
przestrzenng dystrybucje DNA w jgdrze komérkowym, aktywna transkrypcja genéw indukuje
skrecanie helisy DNA. Skrecanie to, obejmujgce zbytnie skrecanie i rozkrecanie DNA, i wystepuje
jako skutek uboczny transkrypcji. Uséwanie skretbw DNA przez topoisomerazy jest dobrze
udokumentowane we wszystkich komérkach i obejmuje kilka wyspecjalizowanych i zachowanych
ewolucyjnie enzymow.

Ten projekt ma na celu zbadanie roli biologicznych mechanizméw pasywnej regulacji ekspres;ji
genow, ze szczegolnym uwzglednieniem skrecania helisy DNA. Ostatnie badania bakteryjne
sugeruja, ze DNA moze przekazywac sity na diugie dystanse i wptywac w ten soséb na inne geny.
Naszym celem jest zmierzenie efektdw, jakie majg na siebie sgsiednie geny w genomach
eukariotycznych, opisujgc tym samym zjawisko zwane "pasywng regulacjg". Nasze badania majg
znczenie dla zrozumienia chorob i dostarczajg wskazéwek dla przysztych zastosowan
biotechnologicznych.

Nasze interdyscyplinarnej podejscie, ktore fgczy biologie molekularng i syntetyczng
z modelowaniem matematycznym i biofizykg w odniesieniu do pojedynczych gendéw i catego
genomu. Podczas gdy drozdze postuzg nam jako poczatkowy system modelowy, pomiary
zostang przeniesione na system ludzkich linii komérkowych w pozniejszej fazie projektu.

Realizacja projektu jest prowadzona we wspotpracy miedzy Instytute Biochemii i Biofizyki PAN
w Warszawie oraz Instytutem Maxa Plancka w Marburgu. Celem nadrzednym naszych prac jest
wyjasnienie i przewidzenie molekularnych mechanizméw lezgcych u podstaw pasywnej regulaciji
w ekspresji genéw oraz zrozumienia ich wptywu na transktypcje.



