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STRESZCZENIE

Helikazy to grupa biatek, ktore przemieszczaja si¢ wzdtuz kwaséw nukleinowych. Podstawowa
ich funkcja to rozplatywanie dwuniciowego DNA podczas replikacji. To tej grupy bialek zalicza si¢ tez
translokazy, ktore swoja aktywno§¢ ATPazowa wykorzystuja do poruszania si¢ wzdhuz nici DNA bez
ich rozplatania. Biorg one udzial w procesach replikacji i naprawy DNA. Do rodziny helikaz Sfla
zalicza si¢ U S.cerevisiae i S.pombe zalezng od DNA helikaze Srs2. Biatka homologicznej rekombinacji
u S.pombe, Rrpl i Rrp2 nalezg do Snf2 translokaz, do grupy Rad5/16 podobnej. Rrpl i Rrp2 dziataja na
sciezce zaleznej od mediatoréw homologicznej rekombinacji, Swi5/Sfrl, wspoélnie z Srs2 w odpowiedzi
na stres zwigzany z naprawg i/lub replikacja DNA. W niniejszej pracy porownano role, jakg u S.pombe
pelnig biatka Srs2 oraz Rrpl i Rrp2 w odpowiedzi na stres replikacyjny.

W pierwszej czgséci pracy pokazano, ze zwickszenie ilosci Srs2, podobnie jak Rrpl i Rrp2,
prowadzi do zahamowania wzrostu komorek, niestabilnoéci chromosomow i stresu replikacyjnego.
Wykazano, ze wzrost ilosci Srs2, Rrpl i Rrp2 w rézny sposdb aktywuje punkty kontrolne cyklu
komoérkowego. Wezesniejsze badania pokazaty zaangazowanie Rrpl w regulacj¢ rekombinazy Rad51.
W niniejszej pracy wskazano, ze nadmiar Srs2 poglebia zmiany w komoérce wywotane nadprodukcja
Rad51, odwrotnie niz zaobserwowano dla Rrpl, czyli ze Srs2 u S. pombe prawdopodobnie reguluje
Rad51 inaczej niz Srs2 w S. cerevisiae.

W drugiej cze$ci pracy wykazano odmienne dziatanie Srs2 od Rrpl i Rrp2 w postreplikacyjnej
naprawie DNA u S.pombe. W zalezno$ci od uzytych czynnikow stresujacych pokazano, ze Rrpl i Rrp2
hamuja $ciezke¢ naprawy zalezng od homologicznej rekombinacji w postreplikacyjnej naprawie DNA
u S.pombe, ale bez udziatu Srs2 ta $ciezka nie jest w pelni funkcjonalna. Rrpl i Rrp2 moga dziatac takze
na $ciezce zwigzanej z przetgczaniem matrycy, tak jak Rad8. Za to Srs2 u S.pombe nie hamuje Sciezki
naprawy zaleznej od homologicznej rekombinacji, tak jak czyni to jego odpowiednik u S.cerevisiae.

Srs2 u S.pombe nie posiada C-konca, ktory u ortologa S.cerevisiae zawiera motywy PIM i SIM.
Rrpl posiada te obydwa motywy. W trzeciej czgsci pracy, dzieki badaniom in vivo i in vitro pokazano,
ze Rrpl oddziatuje specyficznie z PCNA (wykluczajac tgczenie si¢ badanych biatek za
posrednictwem DNA), a takze Rrpl moze dziata¢ jako E3 ligaza ubikwityny, ktorej substratem jest
PCNA. Mozliwe tez, ze Rrpl uczestniczy w usuwaniu PCNA z DNA.

Uzyskane wyniki pozwolity uzupetni¢ wiedze o roli badanych biatek w utrzymania stabilnosci

genomu u S.pombe.



