Temat pracy doktorskiej: ,,Charakterystyka mitochondrialnych zmian powstalych w odpowiedzi na

zaburzong biogeneze mitorybosomow”.

STRESZCZENIE

Dotychczasowe badania pokazuja, ze rybosomy nie sg prostymi, nieselektywnymi
maszynami przeprowadzajagcymi proces syntezy bialek, ale stanowig wazny element jego
regulacji. Potwierdzaja to takze wyniki wskazujace, ze wyciszenie genu kodujgcego
mitorybosomalne biatko S10 u Arabidopsis (mutant rps10) prowadzi do zmian w procesie
translacji mitochondrialnej.

W celu zrozumienia molekularnych podstaw zmienionej translacji obserwowanej
u mutanta rpsl0, spowodowanej niedoborem biatka S10, postanowiono wykorzystaé
innowacyjng metod¢ jakg jest profilowanie rybosoméw. Umozliwia ono monitorowanie
translacji ,,in  Vvivo” poprzez sekwencjonowanie fragmentow mRNA chronionych
przez rybosomy (tzw. ,,o0dciskbw rybosomow”). Przeprowadzone badania wykazaty,
ze w mitochondriach typu dzikiego translatowane sg gtownie transkrypty kodujace biatka
systemu fosforylacji oksydacyjnej (OXPHOS). Jednakze, w przypadku mutanta, cecha ta
zostata utracona. Mitorybosomy rpsl0 wykazuja nieznacznie obnizong wydajnos$¢ translacji
wigkszosci biatek OXPHOS, przy jednoczesnym zwigkszeniu wydajnosci syntezy pozostatych
biatek, w tym biatek rybosomalnych, MatR 1 TatC.

Uzyskane dane wskazuja takze, ze w poréwnaniu do typu dzikiego mitorybosomy
pozbawione biatka S10 ochraniajg krotsze fragmenty mRNA 1 wykazuja obnizong okresowos¢
trzech nukleotydow, ceche charakterystyczng dla procesu translacji. Interesujacy jest fakt,
ze zmniejszenie okresowosci jest szczegolnie drastyczne w przypadku genéw zawierajacych
introny. Ponadto wykazano, ze wycinanie introndw u mutanta jest zdecydowanie mniej
wydajne, co wskazuje na nieoczekiwany zwigzek pomig¢dzy niedoborem biatka S10,
a splicingiem mitochondrialnym. Analiza odczytdw przyrownanych poza sekwencjami
kodujacymi ujawnita obecno$¢ duzych ilosci matych RNA, zwlaszcza u mutanta rpslo0,
ktore najprawdopodobniej pochodzag z ochrony RNA przed nukleolityczng degradacja
przez biatka wigzace RNA. Niektore z nich (gtownie z 3' UTR) przypominajg tzw. organellarne
SRNA (cosRNA).

W trakcie badan wykazano takze, ze u mutanta rpsl0 dochodzi do zaburzenia
dojrzewania prekursora 18S-5S rRNA. Oprocz dojrzatych form 18S i 5S rRNA u mutanta
zidentyfikowano obecno$¢ poliadenylowanych prekursoréw zawierajacych: 18S rRNA, ITS

(sekwencje miedzygenowa) i 5S rRNA oraz transkryptow ztozonych z: 18S rRNA i sekwencji



ITS o roznej dlugosci. Niektore z tych ostatnich form byly rowniez poliadenylowane. Chociaz
rola jaka w tym procesie odgrywa biatko S10 nie jest obecnie jasna, hipotetycznie moze
ona wynika¢ z pozarybosomalnej funkcji tego biatka albo/i zaburzenia hiererchicznego
dojrzewania rRNA, spowodowanego zmianami jakie zaszly w mitorybosomach w wyniku
braku biatka S10. Nalezy podkresli¢, ze niedobor biatka mitorybosomalnego nie zawsze
prowadzi do wyraznych =zaburzen w biogenezie mitorybosomow 0Oraz zmian
w mitochondrialnej translacji. Wniosek ten potwierdzaja wyniki badan wiasnych dotyczace
innego mutanta Arabidopsis, mrplll, charakteryzujagcego si¢ obnizonym poziomem
transkryptow biatka mitorybosomalnego duzej podjednostki L11.

Dodatkowo, w pracy wykazano, ze u mutanta rpslO dochodzi do zaburzenia
prawidtowego funkcjonowania alternatywnej 1 cytochromowej drogi oddychania

mitochondrialnego.



