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Aby przetrwa¢ w niesprzyjajacych warunkach, komodrki musza odpowiednio reagowac
na zmieniajgce si¢ srodowisko. Jednym z rodzajow odpowiedzi komorek na stres jest tworzenie
tzw. granul stresowych. Granule stresowe to skupiska RNA 1 biatek, ktore agreguja w cytoplazmie
i umozliwiaja komérkom przetrwanie niesprzyjajacych warunkéw poprzez sekwestracje mRNA
zatrzymanych na etapie inicjacji translacji. Te dynamiczne struktury, ktoére nie zawierajg blony,
powstaja w odpowiedzi na stres, w tym stres oksydacyjny, stres osmotyczny i1 szok termiczny,
przy czym pierwszy ze stresow, wywolany przez inkubacje¢ z arseninem sodu, jest najlepiej zbadany.

W tym projekcie planujemy zbada¢ mechanizmy molekularne dziatania biatka KHNYN.
Nasze dotychczasowe wyniki wyraznie pokazuja, ze stabo opisane biatko o nazwie KHNYN
jest negatywnym regulatorem granul stresowych, tj. gdy KHNYN ulega ekspresji w komorkach,
tylko okoto 50% z nich jest zdolnych do tworzenia granul stresowych, gdy sa poddawane dziataniu
arseninu sodu, podczas gdy 100% komorek kontrolnych tworzy granule stresowe w tych samych
warunkach. Dodatkowo nasze wyniki wskazuja, ze nadekspresja tego biatka powoduje $mieré
komorek. Aby odkry¢ jaki jest mechanizm dziatania biatka KHNYN, planujemy zastosowac¢ Wysoko
przepustowe metody transkryptomiki i proteomiki potaczone z zaawansowanymi analizami
obrazowania mikroskopowego. Wyniki uzyskane w tym projekcie pozwola na przygotowanie
szerokiego, mechanistycznego obrazu roli KHNYN w odpowiedzi na stres.



