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Organizmy zywe wyksztatcity bialka, ktéore umozliwiaja odczyt, kopiowanie 1 naprawe
materialu genetycznego. Te biatka, w tym endonukleaza FEN1, odgrywaja kluczowa role w
replikacji 1 naprawie DNA w komorkach eukariotycznych. FEN1 to biatko jadrowe obecne w
komorkach drozdzy, zwierzat i roslin. Letalny efekt braku FEN1 u zwierzat i ro$lin stanowi
istotny dowdd na kluczowe znaczenie tego biatka dla eukariontéw. Precyzyjna regulacja funkcji
FENI1 jest niezb¢dna dla niezakldconego dzialania zaré6wno komodrek zwierzecych, jak i
roslinnych. Badania nad FENI1 czlowieka 1 drozdzy wskazuja, ze fosforylacja jest jedng z
modyfikacji potranslacyjnych regulujacych funkcje tego biatka. Pomimo kluczowej roli FENT1,
ograniczona wiedza na temat regulacji jego funkcjonowania w roslinach jest zaskakujgca. W
naszych aktualnych badaniach probujemy wypetni¢ t¢ luke. Nasze wczesniejsze badania
doprowadzily do identyfikacji pierwszej kinazy jadrowej Arabidopsis, enzymu
odpowiedzialnego za transfer grupy fosforanowej do konkretnego substratu, ktora reguluje
aktywno$¢ FENI1. Ponadto wydaje si¢, ze inne jadrowe kinazy i czynniki moga rowniez
uczestniczy¢ w regulacji statusu fosforylacji FEN1. Pomimo dotychczas prowadzonych badan
jesteSmy wcigz na poczatku drogi prowadzacej do rozumienia roli fosforylacji w regulacji
funkcjonowania FEN1 w komorkach roslinnych. Wiadomo, ze dodanie grupy fosforanowej do
reszty aminokwasowej biatka moze zmienia¢ wiele jego wilasciwosci, w tym funkcje,
aktywnos¢, stabilnos¢, interakcje z partnerami czy tez lokalizacj¢ wewnatrzkomorkowa. Ktore
z tych mechanizmow sa aktywne w przypadku FEN1 u roslin pozostaje otwartym pytaniem.
Celem tego projektu jest poszerzenie naszej wiedzy na temat: (i) jadrowych kinaz roslinnych
zaangazowanych w modulacje funkcji FENI1 u roslin, (ii) czynnikow jadrowych
zaangazowanych w regulacje fosforylacji FEN1 u roslin, oraz (iii) efektow fosforylacji FEN1
w konteks$cie replikacji DNA i odpowiedzi komorek roslinnych na stres replikacyjny. Wérod
wielu technik eksperymentalnych, ktore planujemy wykorzysta¢ w trakcie tego projektu,
znajduje si¢ kriomikroskopia elektronowa. Technika ta umozliwia obrazowanie biatek z
wysoka rozdzielczo$cia. W naszych badaniach, kriomikroskopia elektronowa zostanie
zastosowana do badania struktury kompleksow tworzonych przez FEN1 i jego wybranych
partnerow. Oprocz badan in vitro, planujemy rowniez zbadaé efekty funkcjonowania
zmodyfikowanych wersji FEN1 w roslinach. W tym celu okre$lone wersje FENI zostang
wprowadzone do mutantow Arabidopsis, ktore nie posiadajg tego biatka. Nastgpnie pordwnane
zostang fenotyp i odpowiedz na stres replikacyjny tych roslin oraz ro$lin typu dzikiego. Wyniki
tego projektu przyczynig si¢ do rozwoju wiedzy, zwlaszcza na temat roli fosforylacji roslinnego
biatka FEN1 w metabolizmie DNA. Uzyskana wiedza poglebi rowniez nasze zrozumienie
mechanizmow regulujacych reakcje roslin na stres replikacji DNA.



