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Streszczenie

Proces homologicznej rekombinacji jest ztozonym i niezwykle istotnym mechanizmem
zapewniajacym stabilno$¢ genomu. Badania nad jego przebiegiem pozwalaja na zrozumienie
replikacji, wymiany informacji genetycznej, czy naprawy DNA. Jednym z czynnikow,
zaangazowanych w proces homologicznej rekombinacji u organizmu modelowego, jakim sg
drozdze Schizosaccharomyces pombe, jest kompleks biatek Rrpl i Rrp2. Dotychczasowe
badania potwierdzity jego istotny wptyw na zachowanie stabilno$ci genetycznej komorek S.

pombe.

W niniejszej pracy przeprowadzono doktadng analize interakcji Rrpl z rekombinazg Rad51,
ktora jest gldwnym enzymem bioragcym udzial w homologicznej rekombinacji. W pierwszej
czegsci pracy pokazano zdolno$¢ biatka Rrpl do regulacji Rad51 w komorkach S. pombe. Rrpl
ratuje toksyczny dla szczepu efekt nadprodukcji Rad51 i wptywa na jego lokalizacj¢. Rrpl
lokalizuje w tych samych rejonach co Rad51 i tworzy z nim wspolny kompleks. Istotna dla tych
procesow okazata si¢ by¢ aktywno$¢ translokazowa 1 w mniejszym stopniu ligazy
ubikwitynowej Rrpl. Ponadto, oddziatywanie Rrpl z RPA, biatkiem wigzacym jednoniciowe
DNA, sugeruje regulacje Rad51 w obrgbie widetek replikacyjnych.

W drugiej czes$ci pracy, pokazano szereg wlasciwosci biochemicznych Rrpl in vitro. Z
powodzeniem przeprowadzono optymalizacj¢ procedury oczyszczania rekombinowanego
biatka Rrpl w systemie bakteryjnym. Wykazano jego zdolno$¢ do DNA-zaleznej hydrolizy
ATP a takze wigzania si¢ do jedno- 1 dwuniciowej czasteczki DNA. Pokazano bezposrednie
oddziatywanie Rrpl z Rad51 za pomoca immunoprecypitacji in vitro 1 dodatkowo
zidentyfikowano odpowiedzialny za to region. Przeanalizowano wptyw Rrpl na tworzenie si¢
kompleksow Rad51-DNA 1 wykazano zdolnos¢ Rrpl do usuwania rekombinazy z podwojnej
nici DNA. Rrpl ma wptyw na przeprowadzanie przez Rad51 zrekonstruowanej w systemie in
vitro reakcji wymiany nici. Ponadto Rrpl posiada aktywno$¢ ligazy ubikwitynowej 1 jest w

stanie ubikwitynowaé Rad51 w procesie in vitro, zaleznym od Ubal i Ubc4.

Dzigki danym zebranym zaréwno w systemie in vivo 1 in vitro mozliwe byto zaproponowanie

modelu interakcji Rrpl z rekombinazg Rad51.



