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NAKEADY NA DZIALALNOSC IBB PAN w 2010 r.:

Przyznane dotacje
w tym:
Dziatalno$¢ statutowa

Projekty badawcze MNiSW (granty) 4.829.338,80
Projekty UE 1.231.036,52
SPB-M 1.188.760,00
Projekty zamawiane 45.000,00
Fundusze strukturalne 28.711.070,83
Program specjalny JUVENTUS 1.150.000,00
Programy rozwojowe 890.800,00
Inwestycja aparaturowa 1.600.000,00
Inne 5.666.925,51
wtym:

Dziatalnos$¢ gospodarcza 1.418.243,74
Dziatalnos¢ finansowa 260.807,09
Pozostate 3.987.874,60
LACZNIE: 65.934.561,66
PUBLIKACIJE IBB PAN w 2010 r.:

* podreczniki/monografie lub ich rozdziaty 4
* publikacje ukazujace si¢ w czasopismach

recenzowanych o zasiggu migdzynarodowym 88
* publikacje ukazujace si¢ w naukowych

czasopismach krajowych 11
* prace popularno-naukowe 1
. doniesienie zjazdowe 1 konferencyjne 128

inne publikacje 0

60.267.636,15

20.621.630,00
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Temat nr 1: Synteza, badanie wlasciwosci fizykochemicznych i biologicznych analogéow
nukleozydéw  pirymidynowych, potencjalnych  substratow/inhibitorow
biosyntezy kwasow nukleinowych

Zespot: prof. dr hab. Tadeusz Kulikowski, dr Agnieszka Miazga, dr Maria A. Siwecka
(do 31.07.2010), dr Patrycja Winska (do 31.08.2010), dr inz. Przemyslaw Ziemkowski
(do 30.09.2010), dr Ramahandra Singh (od 01.09.2010), prof. dr hab. David Shugar

Zsyntetyzowano 1 zbadano szereg nowych analogéw z grupy pochodnych 3’-fluorotymidyny
1 4’-etynylostawudyny, spos$rod ktérych 14 wykazato silng aktywno$¢ przeciwko HIV-1, przy
jednoczesnej bardzo niskiej cytotoksycznosci in vitro.

Zbadano  oddziatywania  wybranych  nukleozydo-5’-trifosforandw z  szeregiem
powodujacych oporno$¢ mutantow odwrotnej transkryptazy HIV-1 (HIV RT) (wspolpraca
z zespolem prof. M. Figlerowicza z Instytutu Chemii Bioorganicznej PAN w Poznaniu). Zbadano
réwniez oddziatywania w.w. 5’-trifosforanéw z ludzkimi polimerazami DNA vy i . Wykazano, ze
analogi te sa kompetytywnymi inhibitorami laboratoryjnych szczepéw HIV-1 RT przy czym
inhibuja one silniej HIV RT niz ludzkie polimerazy DNA.

Wyznaczono profile opornosci krzyzowej w stosunku do wyselekcjonowanych inhibitorow
laboratoryjnych szczepéw HIV-1. Najlepsze inhibitory o nanomolowych warto$ciach ICs
i wysokim indeksie selektywnosci poddano badaniom przy uzyciu klinicznych szczepow HIV-1
o opornosci wielolekowej (wspotpraca z zespotem dr. A. Piaska, z Instytutu Medycyny
Doswiadczalnej 1 Klinicznej PAN w Warszawie oraz z zespolem dr. V. Vidala z firmy
farmaceutycznej InPheno, Bazylea, Szwajcaria). Najlepsze wyselekcjonowane zwiazki
zsyntetyzowano w wigkszej skali, umozliwiajacej przeprowadzenie badan toksycznos$ci ostrej
1 podostrej in vivo na myszach, ktore wykazaty bardzo niska toksycznos¢ ostra (LDsp >2000 mg/kg
masy ciata), co kwalifikuje je jako potencjalne srodki przeciwko zakazeniom opornymi szczepami
retrowirusa HIV-1 (wspolpraca z zespolem doc. K. Kity z Zakladu Toksykologii Instytutu
Przemystu Organicznego w Pszczynie).

Ztozono 3 wnioski patentowe w polskim i europejskim urzedzie patentowym.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Wykrycie szeregu nowych selektywnych i niskotoksycznych analogow nukleozydowych wysokoaktywnych
przeciwko szczepom HIV-1 opornym na dotychczasowe leki.

PUBLIKACIE: 4401, 4402, 4413, 4425, 4445, 2884/A, 2885/A, 2886/A

I.1



Temat nr 1.1: Nowe zwigzki o dzialaniu przeciwwirusowym i przeciwnowotworowym

Zespot: doc. dr hab. Maria Bretner, mgr Andzelika Najda-Bernatowicz, mgr Matgorzata Makowska,
mgr Justyna Maszkowska (urlop macierzynski 02.2010-02.2011), mgr Romualda Wasik

Inhibitory kinazy kazeinowej CK2, ktorej podwyzszona aktywno$¢ jest obserwowana
w wielu nowotworach, oraz ktéra wptywa na namnazanie si¢ wirusow, sa obiektem zainteresowania
wielu firm farmaceutycznych oraz instytucji naukowych. Kontynuujac badania inhibitorow CK2
prowadzone W naszej pracowni opracowano metod¢ syntezy analogow benzotriazolu
1 benzimidazolu z podstawnikami w pier§cieniu benzenowym oraz triazolowym lub imidazolowym:
5,6,7-tribromo-1-(3-chloropropylo)- 4-metylo -1H-benzotriazolu, 4,5,6-tribromo-1-(3-
chloropropylo)-7-metylo-1H-benzotriazolu, 4,5,6-tribromo-2-(3-chloropropylo)-7-metylo-2H-
benzotriazolu, 3-(5,6,7-tribromo-4-metylo-1H-benzotriazol-1-yl)propan-1-olu, 3-(4,5,6-tribromo-7-
metylo-1H-benzotriazol-1-yl)propan-1-olu, 3-(4,5,6-tribromo-7-metylo-2 H-benzotriazol-2-
yl)propan-1-olu, amidu kwasu 5-bromo-N-(2-etylofenylo)-1H-benzotriazolo-7-karboksylowego,
4,5-dibromobenzotriazolu, 4,5,6-tribromobenzotriazolu, oraz 2-metylobromo-5,6-
dibromobenzimidazolu,  5-bromo-7-etylo-1H-benzimidazolu 1  4,5,6-tribromo-7-etylo-1H-

benzimidazolu.

Testowano wplyw syntetyzowanych zwiazkéw na aktywnos$¢ kinazy CK2. Do badan
stosowano podjednostke katalityczna o kinazy CK2 (CK2al zakupiona w firmie Kinase Detect).
Wyznaczono wartosci ICsy dla zsyntetyzowanych zwiazkow 1 najlepszym inhibitorem okazatl si¢
amid kwasu 5-bromo-N-(2-etylofenylo)-1H-benzotriazolo-7-karboksylowego dla ktorego ICs
wynosi 1,07 uM.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Zbadanie wptywu podstawnikow benzotriazolu na aktywno$¢ w stosunku do kinazy CK2.Wykazanie, ze
duzy podstawnik w pierscieniu benzotriazolu znacznie poprawia wtasciwosci inhibitorowe.

PUBLIKACIE: 4425, 4437, 2826/A, 2905/A, 2924/A, 2925/A
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Temat nr 5.1: Terminalne bialko wirusa Y ziemniaka

Zespot: prof. dr hab. Wtodzimierz Zagorski-Ostoja, dr hab. Jadwiga Chroboczek, dr Ewa Szotajska,
mgr [zabela Wojtal (doktorantka)

W roku 2010 kontynuowano badania dotyczace zmapowania w biatku VPg miejsca

oddziatywania z eukariotycznym czynnikiem inicjacji translacji eIF4E. Rezultatem naszej
wczesniejszej pracy byla identyfikacja peptydu-VPg, ktory najlepiej oddziatywuje z pszenicznym
elF(iso)4E, dzieki czemu miejsce interakcji zostalo zawgzone do obszaru 26 aminokwaséw
(peptyd nr 5).
W mijajacym roku nasze badania dotyczace mapowania miejsca interakcji na VPg zostaty
poszerzone o do$wiadczenia przeprowadzone z ludzkim czynnikiem eIF4E, ktéry zostat otrzymany
na drodze ekspresji w systemie bakteryjnym. Zgodnie z poprzednimi do§wiadczeniami, otrzymane
biatko zostalo wykorzystane w zmodyfikowanym teScie ELISA do pomiaru i poréwnania
oddziatywania z peptydami-VPg. Uzyskane rezultaty pokazaly, ze tak samo jak dla elF(iso)4E
z pszenicy, rowniez w przypadku ludzkiego eIF4E najlepiej oddziatywujacym peptydem-VPg jest
peptyd nr 5.

Kontynuowano réwniez badania dotyczace przygotowania biatka VPg, umozliwiajace jego
dostarczenie do komoérek nowotworowych. Doswiadczenia przeprowadzone wcze$niej w naszym
zespole na komorkach owadzich sugeruja, ze VPg oddzialywujac z eIF4E moze mie¢ w plyw na
lokalizacje a tym samym jego role w komorce. Zeby sprawdzi¢ czy VPg w podobny sposob dziata
w komorce nowotworowej, do wprowadzenia biatka do komorek ludzkich w hodowli in vitro
postanowiliSmy  wykorzysta¢  wektor o  wysokich  zdolno$ciach  transdukcyjnych,
dodekahedron adenowirusowy (Dd). W tym celu biatko VPg sklonowano w fuzji z adaptorem
— drozdzowymi domenami WW, posiadajacym powinowactwo do N-konca biatka podstawy
pentonu, z ktorego uformowany jest Dd. Biatka fuzyjne (konstrukty VPgWW 1 WWVPg) wyrazono
w systemie bakteryjnym, jednak ze wzgledu na problemy zwigzane z ich rozpuszczalno$cia oraz
niska wydajnoscia w trakcie oczyszczania, konstrukty przeklonowano do wektora pozwalajacego na
ekspresj¢ w systemie bakulowirusa. Uzyskane w nowym systemie biatka zostang wykorzystane do
wprowadzenia do komorek ssaczych przy uzyciu Dd, a w konsekwencji do sprawdzenia, czy VPg
moze kontrolowa¢ lokalizacje eI[FAE w komodrce nowotworowej i tym samym modulowaé jego

funkcje.

Najwazniejszy wynik badawczy:

Badania oddzialywania peptydow-VPg z eukariotycznym czynnikiem inicjacji translacji pochodzenia
zaréwno pszenicznego jak i ludzkiego niezbicie wykazaly, ze najlepiej oddzialywujacym peptydem-VPg jest
peptyd nr 5, dzigki czemu miejsce interakcji na VPg wirusa Y ziemniaka zostalo zawezone do obszaru 26
aminokwasow.

L3



Temat nr 5.2: Badania nad strukturg i funkcja bialek owadzich
Zespot: dr hab. Krystyna Grzelak, dr Anzeta Dwornyk

We wspoélpracy z prof. dr hab. Marianem Kochmanem (Instytut Chemii Organicznej,
Biochemii 1 Biotechnologii Politechniki  Wroctawskiej) kontynuowano badania nad
rekombinowanym biatkiem wigzacym hormon juwenilny (rJHBP). Celem badan bylo wyjasnienie
funkcji reszty oligosacharydowej w czasteczce biatka. Wczesniej wykazano, ze JHBP z hemolimfy
Galleria mellonella podlega N-glikozylacji tylko w jednym (Asn’*) z dwoch potencjalnych miejsc

glikozylacji (Asn® i Asn’™).

Badania nad N-glikozylacja rekombinowanego biatka produkowanego w komorkach Pichia
pastoris wykazaly obecno§é¢ tancuchow cukrowych (Mano.;oGleNac,) nie tylko w miejscu Asn’* ale
rowniez Asn’. Okazalo sie, ze N-glikozylacja w pozycji Asn’* jest niezbedna dla wydajnej sekrecji
biatka z komorki i1 jego termostabilnos$ci. Potwierdzono rowniez, ze N-glikozylacja rJHBP nie

wptywa na aktywnos¢ biologiczna biatka (wigzanie hormonu).

Najwazniejszy wynik badawczy:
Wykazanie, ze N-glikozylacja JHBP w pozycji Asn® jest niezbedna dla wydajnej sekrecji bialka i jego
termostabilnosci.

PUBLIKACIJE: 4419
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Temat nr 5.3: Dodekahedron adenowirusowy — wektor transferu wewnatrzkomorkowego

Zespol: dr Ewa Szolajska, dr hab. Jadwiga Chroboczek, mgr Monika Zochowska (doktorantka),
mgr Matgorzata Biatoskorska

Dodekahedron adenowirusa (Dd) jest to czasteczka wirusopodobna (VLP) zlozona z 12
pentameréw biatka podstawy pentonu odpowiedzialnego za penetracje wirusa w momencie infekcji.
Rekombinowany Dd otrzymywany z duza wydajno$cia w systemie bakulowirusa niezwykle
wydajnie penetruje komorki ludzkie. WykazaliSmy, ze rDd jest wydajnym nos$nikiem lekow
kowalencyjnie przylaczonych do jego powierzchni; uzycie VLP umozliwito znaczace zwigkszenie
in vitro biodostgpnosci przeciwrakowego leku — bleomycyny.

Planowane testy in vivo oraz potencjalne zastosowania terapeutyczne Dd wymagaja
otrzymywania odpowiednich ilosci materialu. W roku 2010 podjeliSmy prébe uproszczenia
1 skrocenia 2-stopniowej procedury oczyszczania VLP trwajacej 4 dni. W tym celu
wykorzystalismy  zloze  monolityczne.  Zastosowanie = wysokosprawnej  chromatografii
jonowymiennej z uzyciem monolitycznej kolumny QA umozliwito izolacje rDd bezposrednio
z lizatow komorkowych. Oczyszczanie z zastosowaniem nowej procedury pozwala na otrzymanie
homogennego preparatu w ciagu jednego dnia, a pominigcie etapu ultrawirowania umozliwia
zwigkszenie skali procesu. Obecnie dopracowujemy te metode dla oczyszczania Dd na wigksza
skale.

KontynuowaliSmy badania nad struktura rDd zmierzajace do otrzymania wektora
optymalnego do wykorzystania in vivo. Zidentyfikowali§my reszty aminokwasowe niezbg¢dne dla
integralnosci wektora oraz wykazaliSmy ograniczenia w mozliwo$ci modyfikowania N-koncowej
domeny biatka podstawy pentonu (Pb), tak aby nie zostal zaburzony proces formowania stabilnych

czasteczek dodekahedrycznych.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Opracowanie metody oczyszczania rDd opartej na uzyciu zloza monolitycznego umozliwilo znaczace
skrécenie procedury do jednego dnia, oraz stworzyto mozliwos¢ zwigkszenia skali oczyszczania.

PUBLIKACIJE: 4446, 2888/A, 178/M

L5



Temat nr 6.1: Molekularne podstawy infekcji wiroidowej

Zespot: prof. dr hab. Wlodzimierz Zagdrski-Ostoja, dr Anna Goéra-Sochacka, mgr Aneta Wigsyk,

techn. Iwona Rosa

Przeprowadzono kompleksowa charakterystyke poréwnawcza profilu biatek jadrowych
wyrazanych w zdrowych i zainfekowanych wiroidem wrzecionowato$ci bulw ziemniaka (PSTVd)
ro$linach z wykorzystaniem spektrometrii mas ze znakowaniem izotopowym iTRAQ. Do badan
wybrano ostry wariant sekwencyjny — PSTVd-S23. Otrzymane preparaty jadrowe z roslin
zdrowych 1 zakazonych PSTVd-S23 po wystandaryzowaniu przebiegow na HPLC zostaty poddane
analizie porownawczej na spektrometrze mas. Wstgpna analiza pozwolila na zidentyfikowanie 12
bialek jadrowych, ktorych poziom produkcji w komodrkach roslinnych ulegt zmianie w wyniku
infekcji wiroidowej. Nalezy do nich migdzy innymi jadrowa GTPaza, SITCP3 (czynnik
transkrypcyjny), biatko wiazace sekwencje MAR.

Rozpoczgto badania zmiennosci genomu PSTVd w zalezno$ci od temperatury i1 czasu
infekcji. W tym celu rosliny pomidora odmiany Rutgers zakazono ostrym (PSTVd-S23) lub
tagodnym (PSTVd-M) wariantem sekwencyjnym. Do$wiadczenie zostatlo przeprowadzone w
dwoéch wariantach temperaturowych (21°C i 28°C) aby $ledzi¢ presje selekcyjna. Proby zbierano po
trzech 1 sze$ciu tygodniach w celu monitorowania zmiennosci populacji w trakcie rozwoju infekcji.
Po wyizolowaniu totalnego RNA z ro$lin uzyskano produkty RT-PCR z wykorzystaniem
specyficznych starteréw komplementarnych do silnie konserwowanego regionu PSTVd tzw. CCR.
Masywne sekwencjonowanie bedzie przeprowadzone przy uzyciu sekwenatora genomowego GS
FLX Titanium firmy Roche. Po uzyskaniu danych z sekwenatora tj. okoto 40 000 odczytow dla
jednej probki przeprowadzona zostanie analiza poréwnawcza sekwencji genomu wiroidow
uzyskanych w poszczegdlnych eksperymentach uwzgledniajacych rézna temperaturg i czas od

infekcji.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Zidentyfikowano 12 biatek jadrowych, ktérych poziom produkcji w komoérkach roslinnych ulega zmianie
w wyniku infekcji ostrym wariantem sekwencyjnym PSTVd-S23.

I.6



Temat nr 12: Wystepowanie i rola lipidow prenylowych i prenylowanych bialek w tkankach
roslinnych. Badania struktury i biosyntezy

Zespét: prof. dr hab. Ewa Kula-Swiezewska, prof. dr hab. Tadeusz Chojnacki, dr Ewa Ciepichal-
Glodowska, dr Matgorzata Gutkowska-Stronkowska (od 01.10.2010), mgr Katarzyna Gawarecka
(doktorantka, od 01.10.2010), techn. Jozefina Hertel, dr Wiestaw Jankowski, mgr Adam Jozwiak,
mgr Joanna Siedlecka (od 15.04.2010), dr Karolina Skorupinska-Tudek (od 01.09.2010, powrdt
po urlopie wychowawczym), dr Liliana Surmacz (od 01.06.2010, powr6ét po urlopie
wychowawczym), dr Agnieszka Witek (do 30.06.2010), mgr Magdalena Wojtas (do 15.10.2010),
magistrantki (od 01.10.10): Magdalena Hardej, Anna Leja, Magdalena Plgs

Badano korelacj¢ zawarto$ci dolicholi i ekspresji wybranych cis-prenylotransferaz (CPT)
w korzeniach Arabidopsis w warunkach stresu osmotycznego - wykazano indukcj¢ ekspresji jedne;j
z CPT, zaobserwowano wptyw zrddta wegla na zmiany profilu dolicholi.

Badano wptyw poliprenoli (efekt konfiguracji cis/trans-) na przepuszczalno$¢ blon
modelowych (wsp. Prof. K. Strzalka, UJ), badano produkty oksydacji izoprenoidow tlenem
singletowym (wsp. Prof. Z. Czarnocki, UW).

Kontynuowano badania nad pochodnymi poliprenoli (jodki prenylotrimetyloamoniowe) —
przygotowano potrzebne ilo$ci preparatow (wsp. prof. W. Danikiewicz i1 prof. M. Chmielewski,
IChO), testowano ich wiasciwosci lipofekcyjne (wsp. prof. Z Madeja UJ i prof. M. Matecki, COI)
oraz efekty ich dlugotrwatego podawania (wsp. prof. E. Kompanowska-Jezierska, IMDiK).

Kontynuowano badania nad mutantem insercyjnym A. thaliana z unieczynnionym genem
kodujacym REP, badano m.in. przebieg endocytozy, przeprowadzono komplementacj¢ mutanta
kopia wt AtREP (wsp. dr Anna Anielska-Mazur).

Wykazano, ze gen SRDS5A3 jest ludzkim odpowiednikiem reduktazy poliprenoli
(wsp. dr D. Lefeber, Radboud University, Nijmegen).

Scharakteryzowano ludzkie nowotwory mozgowia metodami NMR (ciato state) i GC
(wsp. dr I Wawer, WUM).

Kontynuowano badania nad mechanizmem regulacji metabolizmu ubichinonu u ssakéw
(wsp. prof. G. Dallner, Stockholm University).

W ramach Kolekcji Poliprenoli udostgpniono preparaty kilkunastu grupom badawczym.

Najwazniejszy wynik badawczy:

Wykazano indukcje¢ ekspresji genu kodujacego AtCPT w korzeniach Arabidopsis pod wplywem stresu
osmotycznego oraz wykazano zmiang profilu poliizoprenoidéw w tkankach roslin w zaleznosci od zrodta
wegla.

PUBLIKACIJE: 4427, 4428, 2676/A, 2848/A, 2850/A, 2856/A, 2911/A, 577/N
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Temat nr 14: Izolacja i charakterystyka bialek roslinnych uczestniczacych w procesach
fosforylacji

Zespo6t: prof. dr hab. Grazyna Muszynska, dr Jadwiga Szczegielniak, mgr Elzbieta Lewandowska
-Gnatowska, mgr Lidia Szymona, mgr Inga Szurgot (do 28.02.2010)

Analizowano wptyw zranienia lisci kukurydzy na metylacje¢ cytozyny w genomowym DNA
1 poziom fosforylacji biatek przez endogenne kinazy biatkowe.

Do oznaczania zawarto$ci 5-metylocytozyny (SmC) w DNA zastosowano specyficzne do
SmC przeciwciata. Wykazano przejsciowy spadek poziomu S5mC po zranieniu roSlin.
Immunodetekcja potwierdzita wyniki uprzednio uzyskane przy uzyciu chromatografii
cienkowarstwowej, otrzymane dwiema niezaleznymi metodami; sugerowato to wptyw zranienia na
transkrypcje genow kodujacych biatka uczestniczace w odpowiedzi na stres. Zgodnie z zalozeniem
w kukurydzy ekspresja genéw odpowiedzi na zranienie [lipoksygenaz (/,10), inhibitoréw proteaz
(WPI 1 1 MPI I), CDKP (ZmCPKI11), MAPK (ZmMPKS5), fosfatazy biatkowej (ZmPP2C) i
arginazy] wzrastala po zranieniu i byla skorelowana z obnizeniem metylacji DNA. W pierwszym
egzonie ZmCPK]11 zlokalizowano dwie modyfikowane cytozyny, ktérych poziom metylacji spadat
po zranieniu. Ponadto, analiza in silico sekwencji promotorowej ZmCPKI1 wykazala obecno$¢
dwoch obszarow szczegoOlnie podatnych na metylacje (tzw. wysp CpG) 1 40 motywow
regulatorowych, z ktorych 18 jest potencjalnie zwigzanych z odpowiedzia roslin na stresy.

Zranienie wptywa rowniez na fosforylacje biatek. Ufosforylowane bialka, po rozdziale
poprzez elektroforeze dwukierunkowa, identyfikowano Pro Q Diamond. Wykazano zmiany w
poziomie fosforylacji 270 bialek, z ktorych 19 prawdopodobnie uczestniczy w przekazywaniu
sygnatow (manuskrypt wystany do Phytochemistry). Wsérod biatek, ktorych fosforylacja jest

regulowana przez zranienie, zidentyfikowano eukariotyczny czynnik inicjacji translacji (eJFSA).

Najwazniejszy wynik badawczy:

Zranienie lisci  kukurydzy powoduje zmiany w poziomie metylacji genomowego DNA
i w fosforylacji biatek. Sensorem tych zmian jest kinaza ZmCPK11, ktdorej aktywno$¢ i poziom transkryptu
wzrasta podczas zranienia i dotyku.

PUBLIKACIJE: 4394, 2893/A, 2894/A, 2899/A
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Temat nr 17: Kultury tkankowe i komoérkowe ziemniaka - patogeny oraz transformacja roslin

Zespot: prof. dr hab. Bernard Wielgat, dr Lidia Polkowska-Kowalczyk, dr Krzysztof Olszak,
mgr Justyna Tarwacka, dr Anna Szczerbakowa, dr Urszula Maciejewska

Badania nad uzyskaniem genetycznej odpornosci ziemniaka (Solanum tuberosum) na
Phytophthora infestans prowadzono technika somatycznej hybrydyzacji z uzyciem dzikich
gatunkow Solanaceae: 6x S. nigrum, 6x S. Scabrum i 4x S. villosum jako dawcy cech odpornosci.
Otrzymano szereg mieszancow ktore poddano analizie cytogenetycznej i molekularnej oraz testom
odpornosci na P. infestans. Mieszance S. villosum (+) S. tuberosum DG 81-68 okazaly sig
najbardziej odporne na P. infestans (ponad 8 w 9-cio stopniowej skali) podczas gdy odpornosé
gatunkow rodzicielskich wynosita 2.5 dla S. tuberosum 1 8.9 dla S. villosum. Sktad genomowy DNA
jadrowego mieszancow okreslono technika genomowej hybrydyzacji in sito (GISH) przy
wykorzystaniu  wyznakowanych sond DNA rodzicielskich. Potwierdzono obecno$¢ petnego
zestawu chromosoméw S. tuberosum w mieszancach VT-1 1 VT-5 (euploidy) a u VT-4 wykryto
eliminacj¢ cze$ci chromosomow z S. villosum (aneuploidy). Mieszance VT-1 1 VT-5 poddano
wstecznemu krzyzowaniu pytkiem z S. tuberosum uzyskujac znieksztatcone nasiona tylko z VT-5.
Wynik ten $§wiadczy o mozliwosci uzyskania roslin ziemniaka z mieszancoOw o petnej odpornos$ci na
P. infestans.

Kontynuowano roéwniez badania nad mozliwymi drogami przekazywania sygnatlu
indukowanego elicitorem z P. infestans w genotypach Solanum, r6zniacych si¢ typem i poziomem
odporno$ci na ten patogen: S. nigrum var Gigantea, S. tuberosum cv. Bzura i klon H-8105.
Dotychczas wykazano znaczace roznice w aktywnosci fosfolipazy A, (PLA;) w badanych
genotypach. Zroéznicowany wptyw inhibitorow (HELSS i BPB) na aktywno$¢ PLA, sugeruje
obecno$¢ roznych izoform (iPLA,, sPLA;) tego enzymu oraz ich rdzng aktywacje pod wpltywem
elicitorow z P. infestans. Wykazano roéwniez korelacje pomigdzy aktywnoscia PLA, a synteza
reaktywnych form tlenu (RFT). Ponadto zaobserwowano wzrost aktywnos$ci kinaz biatkowych po
traktowaniu ro$lin elicitorem. W gatunku odpornym na P. infestans (S. nigrum) wykazano wzrost
aktywnosci kinaz MAP juz po 30. min po dzialaniu elicitora ktéry utrzymywat si¢ do 18 godziny
inkubacji z elicitorem. Uzyskane dane wskazuja na zréznicowana aktywacj¢ sygnalng zalezna od

poziomem odpornosci roslin na P. infestans.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Otrzymano mieszance somatyczne o pelnej odpornosci na P. infestans. Wykazano korelacje pomigdzy
synteza RFT a aktywacja fosfolipaz i kinaz MAP indukowanych przez P. infestans.

PUBLIKACIE: 4441, 2832/A, 2833/A
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Temat nr 18: Molekularne regulacje syntezy glikokoniugatow w komorkach drozdzy

Zespot: prof. dr hab. Grazyna Palamarczyk, dr Anna Janik, mgr Monika Pasikowska, mgr Mateusz
Juchimiuk

Tematyka dotyczy badania przebiegu dolicholo-zaleznych glikozylacji  biatek
w patogennych drozdzach Candida albicans. Ten ludzki patogen grzybowy u zdrowych osobnikéw
wystepuje jako niegrozny organizm saprofityczny. Stanowi natomiast powazne zagrozenie dla
pacjentow z ograniczona odpornoscia immunologiczna.

Ciekawa cecha biologii C. albicans jest jej zdolno$¢ do tworzenia roéznych form
morfologicznych takich jak komorki drozdzowe, pseudo-strzepki, strzgpka oraz chlamydospory.
Przejscie od formy drozdzowej do strzgpkowej uwaza si¢ za warunek rozwoju formy patogennej
C. albicans.

Skonstruowalismy warunkowego mutanta C. albicans, w ktorym kontrolowano ekspresj¢
genu RER2, kodujacego cis-prenylotransferazg¢, Rer2p, poprzez zastosowanie promotora
metioninowego MET3. Bialko Rer2p jest pierwszym enzymem szlaku mewalonowego,
zaangazowanym w biosyntez¢ dolicholu, lipidowego no$nika reszt cukrowych w procesach
glikozylacji biatek. Zmutowany szczep, hodowany w obecnosci metioniny powodujacej represje
promotora genu RER2, zawierat ok. 4% aktywnosci cis-prenylotransferazy i znacznie ograniczong
ilo$¢ dolicholu. Ponadto byt niezdolny do wzrostu w temperaturze 37°C, natomiast w temperaturze
permisyjnej, 28°C, nie wytwarzatl form strzgpkowych. Analiza biochemiczna wykazata zaburzenia
glikozylacji bialek w tym mutancie a takze uszkodzenie $ciany komorkowej. Zaburzenia w
tworzeniu strzgpek obserwowano roéwniez w szczepie z regulowana aktywnoscia CTP-zaleznej
kinazy dolicholu (Sec59p).

Roéwnolegle badano role biatka grzybowego Rotlp w regulowaniu procesu glikozylacji
biatek. Stwierdzono, ze Rotlp oddziatuje funkcjonalnie z podjednostka Ost3p, wchodzaca w sktad

kompleksu oligo-sacharylotransferazy zaangazowanej w N-glikozylacj¢ biatek.

Najwazniejszy wynik badawczy:

Stwierdzenie, ze poziom dolicholu oraz jego zdolno$¢ do wiaczenia si¢ w procesy glikozylacji
po fosforylacji decyduja nie tylko o przebiegu glikozylacji biatek, lecz takze o rdéznicowaniu
morfologicznym C. albicans, a w konsekwencji o jej wirulentnosci.

PUBLIKACIJE: 4383, 4423, 4434, 2865/A
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Temat nr 18.1: Genetyczna modyfikacja grzybow i ich znaczenie w procesach biotechnologii
i biokontroli

Zesp6t: doc. dr hab. Joanna Kruszewska, dr Urszula Perlinska-Lenart, dr Sebastian Pitsyk,
mgr inz. Patrycja Zembek (doktorantka)

Grzyby nitkowate z rodzaju Trichoderma maja niezwykle wydajny aparat produkc;ji
1 sekrecji biatek co jest wykorzystywane do przemystowej produkcji biatek naturalnie
wydzielanych przez Trichoderma jak i bialek obcych. Enzymy hydrolityczne wydzielane przez
Trichoderma sa rdwniez istotne podczas biokontroli grzybowych patogenow roslinnych.

Modyfikacje procesu O-glikozylacji w zasadniczy sposob wplywaja na wydajnos$c
wydzielania biatek u Trichoderma. Modyfikacja aktywnos$ci syntazy DPM kluczowego enzymu
procesu O-glikozylacji w T. atroviride, spowodowata zwigkszenie aktywnosci antygrzybowej
i biokontrolnej. Sposéb otrzymywania tych szczepdéw jak i one same sa tematem zgloszenia
patentowego, ktore jest w trakcie przygotowywania.

Kontynuujemy proces analizy funkcjonalnej genu rer2 z T. reesei. Nadekspresja tego genu
w mutancie drozdzowym S. cerevisiae Asrtl nie spowodowala znaczacego podniesienia
aktywnosci cis-prenylotransferazy. Dalsze prace zwiazane sa z delecja genu RER2 w szczepie
S. cerevisiae Asrtl/rer2Tr. RozpoczeliSmy réwniez proces klonowania i analizy funkcjonalnej
genu erg20 z T. reesei.

Dodatkowo kontynuujemy otrzymywanie zmodyfikowanych szczepéw biokontrolnych
poprzez modyfikacje szlaku mewalonowego zwiazanego zaréwno z produkcja zwiazkoéw
antygrzybowych jak 1 z synteza dolicholu, a tym samym z procesami glikozylacji.

ZakonczyliSmy publikacja prace nad wptywem hodowli Trichoderma w obecnosci
stabilizatora osmotycznego, sorbitolu, na procesy syntezy, modyfikacji i wydzielania biatek.
ZakonczyliSmy tez prace nad wyciszaniem ekspresji genu pmtl poprzez integracj¢ dodatkowych

kopii tego genu go genomu 7. reesei. Praca w druku w Fungal Biology.

Najwazniejszy wynik badawczy:

Analiza sekwencji genomu 7. reesei wykazala obecno$¢ tylko jednego genu o znaczacej homologii do
RER2 1 SRTI z S. cerevisiae. Nadekspresja ERG20 w T. atroviride powoduje zmiany morfologiczne,
ograniczenie wydzielania biatek o zwigkszonym stopniu glikozylacji.

PUBLIKACIE: 4440
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Temat nr 20.1: Regulacja biosyntezy tRNA u drozdzy

Zespot: prof. dr hab. Magdalena Boguta, dr Joanna Towpik, dr Iwona Karkusiewicz, dr Matgorzata
Ciesla, mgr Anna Gajda, mgr Damian Graczyk

Przedmiotem naszych badan jest drozdzowe biatko Mafl, konserwowane u wyzszych
eukariontow. Gen kodujacy Mafl u drozdzy zostal sklonowany w naszym zespole. We wspolpracy
z grupa dr. Lefebvre z CEA-Saclay udato nam si¢ wykaza¢, ze Mafl jest globalnym represorem
transkrypcji z udziatem polimerazy III RNA i czg$ciowo pozna¢ mechanizm jego dziatania.
Badania przeprowadzone w ostatnim roku zmierzaty do okre$lenia wptywu braku kontroli
transkrypcji tRNA przez Maf1 na potranskrypcyjne etapy biosyntezy tRNA u drozdzy.

Zastosowanie precyzyjnych sond dla kilku réznych tRNA pozwolilo na odréznienie
pierwotnego transkryptu, prekursoré6w pozbawionych koncow 5’ 1 3’ zawierajacych intron
1 dojrzalego tRNA. Stwierdzono, ze w komodrkach maf1-A opdznione jest dojrzewanie pre-tRNA
zawierajacych introny. Dla takich tRNA obserwowano zwigkszona akumulacj¢ pierwotnego
transkryptu, jak rowniez prekursorow pozbawionych koncéw 5’ i 3’ zawierajacych intron.
Akumulacji pierwotnego transkryptu nie obserwowano natomiast dla tRNA pozbawionych intronu.
Wykorzystanie techniki FISH umozliwilo stwierdzenie lokalizacji jadrowej prekursorow tRNA
akumulowanych w mutancie pozbawionym funkcjonalnego Mafl.

Wiadomo, ze w komorkach kontrolnych czynnikiem limitujacym obrobke pierwotnego
transkryptu jest RPR1, maly RNA wchodzacy w sklad RNazy P. Zwigkszenie poziomu RPR1 nie
wplywato jednak na akumulacj¢ pre-tRNA w komodrkach maf7-A. Wynik ten wskazuje na zalezno$¢
procesowania 5’ konca pre-tRNA od obecnosci Mafl. Ze wzgledu na zbiezno$¢ mitochondrialnego
fenotypu mafi-A 1 mitochondrialna lokalizacj¢ endonukleazy tRNA u drozdzy, zbadalismy, we
wspotpracy z prof. Anita Hopper z Ohio State University, USA, zwiazek Mafl ze splicingiem
tRNA. Zwigkszenie ekspresji tRNA-ligazy oraz podjednostek tRNA-endonukleazy nie powodowato
jednak  zniesienia  defektu =~ wycinania  intronu z  pre-tRNA  obserwowanego
w komorkach mafi-A. Zbadano, zatem, zalezno§¢ akumulacji pre-tRNA spowodowana brakiem
regulacji transkrypcji tRNA przez Mafl od poziomu eksportyny Los, ktora kontroluje transport pre-
tRNA z jadra do cytoplazmy. Nadprodukcja Losl wydaje si¢ zmniejsza¢ poziom pre-tRNA
w komorkach mafi-A, co wskazuje, ze czynnikiem limitujacym jest eksport pre-tRNA z jadra.
Inaktywacja Losl powodowata jednak rowniez zmniejszenie poziomu pre-tRNA, w podwojnym
mutancie mafl-A. losl-A. Zwiazek miedzy regulacja transkrypcji a transportem tRNA migdzy
jadrem a cytoplazma jest, zatem, bardziej skomplikowany i bedzie przedmiotem naszych dalszych
badan.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Wykazano zalezno$¢ mig¢dzy transkrypcja a dojrzewaniem pre-tRNA.

PUBLIKACIJE: 4382/2, 4447, 2927/A, 2928/A, 2929/A, 2935/A, 589/N, 597/N, 615/N, 616/N
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Temat nr 20.2: Genetyczna regulacja metabolizmu w drozdzach Saccharomyces cerevisiae

Zespot: prof. dr hab Joanna Rytka, dr hab. Marek Skoneczny, dr Anna Chelstowska, dr Marta
Hoffman-Sommer (staz podoktorski Niemcy), dr Roza Kucharczyk, dr Monika Kapcinska
-Wysocka, mgr Anna Kabala, mgr Rasa Monkaityte, mgr [lona Wigk

Kontynuowano temat stabilno$ci genomu komorek S. cerevisiae. Zastosowano technike
mikromacierzy do identyfikacji genéw uczestniczacych w naprawie poszczegdlnych rodzajow
uszkodzen DNA. Identyfikowano geny uczestniczace w naprawie podwdjnych peknigé
w komorkach diploidalnych oraz geny uczestniczace w naprawie uszkodzen typu frameshift
1 Amber. Testy indywidualne na szczepach z delecjami zidentyfikowanych genow wykazaty
wysoka zgodno$¢ z eksperymentami calogenomowymi. Wérdd wyodrgbnionych gendow znajduja si¢
geny o nieznanej funkcji oraz geny o funkcjach niewiazanych ze stabilno$cia genomu. Rozpoczgto
wspotprace z zespotami prof. prof. G. Palamarczyk, A. Paszewskiego 1 A. Sirko w
catogenomowych projektach analizy transkryptomu komoérek organizméw modelowych.

Badano wptyw mutacji w podjednostce szostej syntazy ATP na funkcje mitochondriow
i catej komorki. Do komoérek drozdzy S. cerevisiae wprowadzono pig¢ mutacji odpowiadajacych
mutacjom znalezionym w nowotworach. Mutacje te nie zaburzaja znaczaco funkcji oddechowych
komorki, wplywaja natomiast na wazne w procesie nowotworzenia procesy: apoptoze (u drozdzy
czas zycia komorki) 1 autofagocytoze.

Kontynuowano badanie ewolucyjnego konserwowania funkcji biatek z domena SH3.
W mutancie S. cerevisiae z delecja genu HOFI wyrazono ortologi z A. gossipii
C. albicans i S. pombe. Wykazano, ze bialka z C. albicans i S. pombe nie moga zastapi¢ biatka
Hofl z S. cerevisiae. Przy zastosowaniu metody SGA (synthetic genetic array) poszukiwano
interakcji genetycznych genu HOFI, pozbawionego czgsci kodujacej domeng SH3, stosujac
kolekcje mutantow delecyjnych. Technike SGA zastosowano takze do poszukiwania syntetycznych
oddziatywan mutacji w genie SW(C4, niezbednym do zycia komodrek drozdzy. Znaleziono
oddzialywanie z genem CTF19, kodujacym biatko kinetochorowe wystepujace w kompleksie
COMA.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Wséréd nowo zidentyfikowanych gendw odpowiedzialnych za stabilno$¢ genomu istotng grupe stanowia
geny o nieznanej funkcji oraz geny o funkcjach niewiazanych dotychczas z tym procesem.

PUBLIKACIJE: 4382/4, 4435, 4448, 2828/A, 2889/A, 2892/A, 2932/A
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Temat nr 20.3: Genetyczna regulacja metabolizmu siarkowego u grzybow

Zespot: prof. dr hab. Andrzej Paszewski, dr Jerzy Brzywczy, dr Marcin Grynberg, dr Irmina
Lewandowska, dr Renata Natorff, dr Marzena Sienko, mgr Anna Muszewska (doktorant)

Zakonczono analiz¢ dominujacych mutacji w genie metR Aspergillus nidulans kodujacym
czynnik transkrypcyjny specyficzny dla szeregu gendéw metabolizmu siarkowego. Mutacje te
selekcjonowano jako supresory mutacji w gltownej drodze syntezy metioniny, umozliwiajace
wykorzystywanie drogi alternatywnej. Stwierdzono, ze mutacje te polegaja na zastapieniu
fenyloalaniny 48 na inny aminokwas przez co biatkko METR uwalnia si¢ spod kontroli ligazy
ubikwitynowej typu SCF, ktéra prowadzi do jego inaktywacji. W konsekwencji geny kontrolowane
przez METR, w tym kontrolujace droge alternatywna syntezy metioniny, sa stale wtaczone (praca
w druku).

Rozpoczeto analizg transkryptoméw i1 proteomoéw mutantow A. nidulans zaburzonych
w metabolizmie siarki — jedne wytwarzajace nadmiar zwiazkow siarkowych, glownie tioli, inne
majace ich niedobodr, przy czym jedne i drugie sa prototrofami. Chodzi o sprawdzenie jak te
zaburzenia odbijaja si¢ na profilach transkryptéw i biatek zmutowanych szczepow.

W ramach badan bioinformatycznych przeprowadzono analiz¢ transpozonéw w genomach
okoto 80 gatunkow grzybow, ktéra wykazata wzbogacenie w transpozony genomow grzybow-
patogendéw roslin. Jednoczesnie dla patogennych grzybow z rodziny Ajellomycetaceae
zaobserwowano duze zrdéznicowanie w zawarto$ci transpozondow pomiedzy genomami szczepow
jednego gatunku. Analiza genéw ,,ukradzionych” przez transpozony sugeruje, ze ,,ukradzione” geny

moga nie$¢ adaptacyjne korzysci dla organizmu gospodarza.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Patogeny roslinne maja genomy najbogatsze w transpozony.

PUBLIKACIJE: 4453, 2903/A
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Temat nr 20.5: Mechanizmy transportu bialek u drozdzy Saccharomyces cerevisiae

Zespol: prof. dr hab. Teresa Zotadek, dr Joanna Kaminska, dr Marta. Stawiecka-Mirota
(do 03.2010), mgr Daria Romanyuk, mgr Katarzyna Jarmoszewicz, mgr Zaneta Ludwiczak,
mgr Anna Polak (do 08.2010), mgr Anna Domanska (od 10.2010)

Ligaza ubikwitynowa Rsp5 bierze udziat w szeregu procesow komorkowych, w tym
w endocytozie. Miejscem gdzie zachodzi endocytoza sa tatki aktynowe i1 aktywna polimeryzacja
aktyny jest niezbgdna do tego procesu. W eksperymentach video z uzyciem mikroskopu
konfokalnego stwierdzili§my, ze N-koncowy fragment Rsp5 jest rekrutowany do tatek aktynowych,
gdyz czasowo kolokalizowat si¢ z markerem tatek aktynowych, Abpl-mCherry. Organizacja
cytoszkieletu aktynowego byta nieprawidlowa w szczepie pozbawionym Rsp5 1 w szczepie typu
dzikiego z nadprodukcja Rsp5 i ten fenotyp korelowal ze zmianami morfologicznymi komorek.
Nadprodukcja RspS powodowata nadwrazliwo$§¢ komoérek na Latrunkuling A, zwiazek
depolimeryzujacy aktyng. Nadekspresja genu RSP5 byla toksyczna dla komorek pozbawionych
aktywatora nukleacji aktyny, Lasl7. Ponadto Rsp5 bylo niezbgdne do polimeryzacji aktyny
w systemie in vitro z udzialem biatka GST-Myo5-TH2-SH3 i ekstraktu komoérkowego. RspS
wiazato si¢ z Las17 i biatkami wiazacymi Las17: Lsb1, Lsb2 i Bzz1, w systemie in vitro z uzyciem
GST-Rsp5-WW2/3. Ubikwitynacja HA-Lsbl i HA-Lsb2 byta zalezna od Rsp5 i nie powodowata
degradacji tych biatek. Nadprodukacja Rsp5 i delecje IsbiA Isb2A powodowaly niezaleznie
zwigkszenie poziomu HA-Las17. Regulacja funkcjonowania cytoszkieletu aktynowego przez Rsp5
moze tez by¢ mechanizmem, przez ktory RspS wptywa na transport powrotny biatek z Aparatu
Golgiego do ER, zalezny od pgcherzykow COPI. Jest to przedmiotem naszych dalszych badan.

BadaliSmy tez funkcjonowanie ludzkiego biatka Atg2A w autofagii u drozdzy
1 stwierdziliSmy, Ze jest ono rekrutowane do struktury preautofagosomalnej (PAS) przez wiazanie
si¢ z biatkiem Atgl8. Jednakze pomimo prawidlowej lokalizacji biatko Atg2A nie funkcjonowato
w autofagii, o czym $wiadczyl brak komplementacji defektow autofagii mutanta atg24
pozbawionego Atg2. Rowniez fuzje fragmentu N-terminalnego Atg2A z C-terminalnym

fragmentem Atg2 (i odwrotnie) nie byty funkcjonalne w autofagii.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Ligaza ubikwitynowa Rsp5 razem z biatkami Lsb1 i Lsb2, ktore ubikwitynuje, reguluje poziom aktywatora
nukleacji aktyny Las17 i w ten sposob reguluje cytoszkielet aktynowy.

PUBLIKACIJE: 2825/A, 2828/A, 2840/A, 2889/A, 2933/A, 2934/A, 177/M, 604/N, 601/N
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Temat nr 21: Regulacja metabolizmu siarkowego u bakterii

Zespo6t: prof. dr hab. Monika Hryniewicz, dr Anna Lochowska, mgr Anna Modelewska

Kontynuowano badania nad regulacja procesoOw asymilacji siarki z réznych zrodet przez
bakterie gatunku Burkholderia cenocepacia (szczep 715j, 1izolowany od pacjenta
z mukowiscydoza). Stwierdzono, ze utylizacja szeregu organicznych zrodet siarki (metioniny,
tauryny, alifatycznych sulfonianow, DMSO, aromatycznych estrow siarczanowych oraz estréw
siarczanowych prostych i ztozonych weglowodanow) wymaga funkcji regulatora SsuRp. jako
aktywatora transkrypcji odpowiednich gendéw/peronéw. Zbadano rolg biatka SsuRp. w regulacji
ekspresji z regiondw promotorowych genéw zwiazanych z metabolizmem siarkowym (w sumie 12
promotoréw). Droga konstrukeji i badania aktywno$ci odpowiednich fuzji promotor-reporter
wykazano, ze ekspresja in vivo gendw kontrolowanych przez SsuRp. nie ulega zahamowaniu
w obecno$ci nieorganicznego siarczanu i nie podlega kontroli przez inny regulator transkrypcyjny
metabolizmu siarkowego, CysBg.. Stwierdzono, ze SsuRp, wiaze si¢ z regionami promotorowo-
regulatorowymi gendéw docelowych na dhugich odcinkach DNA (ponad 120 pz). Stosujac skrocone
odcinki promotorowo-regulatorowe wybranych genéw wykazano, ze sekwencje ~44-pz
poprzedzajace element (-35) funkcjonalnych promotordéw sa wystarczajace dla zwiazania SsuR oraz

aktywacji transkrypcyjnej promotora in vivo.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Identyfikacja gendéw nalezacych do ,regulonu SsuR” oraz charakterystyka elementu wigzacego SsuR
w regionach regulatorowych docelowych gendéw u B. cenocepacia.
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Temat nr 25.1: Regulacja wiernosci replikacji DNA w komoérkach bakteryjnych
i drozdzowych

Zesp6t: prof. dr hab. Iwona Fijatkowska, prof. dr hab. Piotr Jonczyk, dr Malgorzata Jaszczur,
dr Krzysztof Flis, dr Karolina Makieta-Dzbenska, mgr Joanna Kraszewska, mgr Urszula Wronska,
mgr Marta Garbacz, mgr Ewa Grabowska, mgr Anna Zawada (od 01.10.2010), mgr Katarzyna
Mastowska (od 01.10.2010)

W roku 2010 kontynuowano prace nad wyjasnieniem roli niekatalitycznych podjednostek
holenzyméw polimeraz DNA w stabilno$ci materialu genetycznego. Wyizolowane w poprzednich
latach w naszej pracowni mutanty dpb2 (gen kodujacy niekatalityczna podjednostke holoenzymu
polimerazy epsilon) charakteryzowaly si¢ podwyzszonym poziomem spontanicznej mutagenezy.
Jedna z zaproponowanych przez nas hipotez, thumaczaca mechanizm mutatorowosci szczepoéw
dpb?2 postulowala, ze zmiany w oddziatywaniach pomig¢dzy podjednostkami w holoenzymie Pol
moga prowadzi¢ do destabilizacji catego holoenzymu, jego czestszej dysocjacji od matrycy DNA
oraz wlaczenia si¢ do procesu replikacji DNA innych, mniej wiernych polimeraz DNA.
W komorkach drozdzy dwie polimerazy TLS moga odgrywac istotna rol¢ w trakcie replikacji DNA.
Sa to Pol m (eta) z rodziny polimeraz Y oraz Pol { (zeta) z rodziny polimeraz B. Uzywajac
szczepow nieposiadajacych aktywnej Pol C wykazalismy, ze w komodrkach S. cerevisiae Pol C jest
odpowiedzialna za czg$ciowy wzrost spontanicznej mutagenezy w szczepach niosacych zmutowane
formy biatka Dpb2. Otrzymano rowniez wyniki wskazujace na brak bezposredniego udziatu Pol n
w replikacji nieuszkodzonego DNA w szczepach dpb?.

Kontynuowano prace dotyczace roli podjednostki tau (t) — strukturalnej podjednostki
holoenzymu polimerazy III DNA w kontroli powstawania mutacji spontanicznych w komorkach
Escherichia coli. Otrzymane wyniki wskazuja, ze podjednostka tau uczestniczy w prawidlowym
rozpoznawaniu niewlasciwych par zasad znajdujacych si¢ na koncu 3’OH primera (Gawel 1 wsp.
Praca przyjeta do J. Bacteriol.). Podjednostka ta kontroluje udzial innych polimeraz DNA (Pol II
DNA czy Pol IV DNA) w replikacji.

Najwazniejszy wynik badawczy:

WykazaliSmy, ze zar6wno w komorkach prokariotycznych jak i eukariotycznych, podczas replikacji
nieuszkodzonego DNA, nastgpuje wymiana polimeraz w widetkach replikacyjnch. Wymiana ta moze by¢
kontrolowana przez niekatalityczne biatka polimeraz DNA.

PUBLIKACIJE: 4387, 2936/A, 2937/A, 2938/A, 2939/A, 576/N, 596/N
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Temat nr 25.2: Mechanizmy odpowiedzi komoérek Saccharomyces cerevisiae na uszkodzenia
DNA

Zespo6t: prof. dr hab. Zygmunt Ciesla, dr Aneta Kaniak-Golik, dr Ewa Malc (do 04.2010)

Prace nad mechanizmami odpowiedzialnymi za naprawe¢ uszkodzen genomu
mitochondrialnego drozdzy S. cerevisiae, jako organizmu modelowego, koncentrowaly si¢ na
udziale rekombinacji w tych procesach. W poprzednich badaniach wykazali§my, Ze biatko Mshl,
homolog bakteryjnego biatka MutS, jest pozytywnym elementem indukujacym rekombinacjg
mitochondrialng. Ostatnio wykazano, ze efekt stymulacji heteroallelicznej rekombinacji
mitochondrialnej przez Mshlp jest uzalezniony od funkcji mitochondrialnej nukleazy Nucl, ktéra
jest zaangazowana w proces apoptozy komorek drozdzowych. Stwierdzono takze, ze inaktywacja
genu RADS0, ktory jest rowniez niezbgdny do efektywnej rekombinacji mtDNA, w polaczeniu
z allelem mshi-R813W, powodujacym czg$ciowa dysfunkcje biatka Mshl, prowadzi do bardzo
silnego fenotypu mutatora mitochondrialnego, badanego czgsto$cia pojawiania si¢ mutacji
opornych na erytromycyne (Ery’). Wynik ten sugeruje, ze rekombinacja mtDNA zalezna od Rad50p
1 proces naprawczy zalezny od Mshlp stanowia dwie odrgbne $ciezki w reperacji uszkodzen
mtDNA. Poniewaz, zrozumienie funkcjonowania réznych $ciezek rekombinacji mtDNA jest
utrudnione nieznajomoscia wielu biatek, ktére potencjalnie sa zaangazowane w te procesy, jednym
z gléwnych celow prowadzonych obecnie badan jest ich identyfikacja. W tym celu zostat
zastosowany test alfa-komplementacji, zaprojektowany do identyfikacji biatek zlokalizowanych
w mitochondriach. Przy uzyciu tego testu stwierdzono w kompartamencie mitochondrialnym
obecnos¢ biatka Rad51, ktory byt dotychczas znany jako gléwna rekombinaza jadrowa. Wykazano
takze w mitochondriach obecnos$¢ nukleazy Yenl, ktora jest odpowiedzialna podczas rekombinacji
jadrowej za procesowanie struktur Holliday’a. Poniewaz jednak, oprocz identyfikacji rekombinazy
Rad51 jako biatka réwniez mitochondrialnego, znana jest mitochondrialna rekombinaza Mhrl,
a oprécz Yenl, w procesowanie struktur Holliday’a jest zaangazowana mitochondrialna
endonukleaza Ccel, udziat tych bialek w rekombinacji heteroallelicznej, oznaczanej przy uzyciu
testu rekombinacji w obrebie reporterowego genu Arg8”, badany jest obecnie poprzez analize

rekombinacji migdzy odpowiednimi mutantami podwdjnymi.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Ustalenie mitochondrialnej lokalizacji rekombinazy Rad51 i nukleazy Yenl.

PUBLIKACIJE: 4454
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Temat nr 25.3: Koordynacja procesow naprawy DNA w komérkach eukariotycznych

Zespot: prof. dr hab. Ewa Sledziewska-Géjska, dr Adrianna Skoneczna, dr Agnieszka Hatas,
dr Justyna MclIntyre (staz podoktorski USA), dr Agnieszka Podlaska, mgr Joanna Derkacz,
mgr Malgorzata Alabrudzinska, mgr Izabela Brozda, mgr Kamil Krol, mgr Michal Plachta,
prof. dr hab. Witold Jachymczyk

Kontynuowano badania mechanizméw zaangazowanych w tolerancj¢ uszkodzen DNA.
Uprzednio wykazaliSmy, ze biatka Mms2 1 Rad5, ktore tworza wraz z Ubcl3 kompleks
odpowiedzialny za poliubikwitynacj¢ czynnika procesywnosci replikacji, PCNA, stymuluja zalezna
od polimerazy zeta synteze poprzez uszkodzenia DNA (TLS od Trans Lesion Synthesis). Nasze
obecne badania pokazuja, ze w stymulacji TLS, Mms2 wspodtpracuje z Ubcl3, co sugeruje
znaczenie aktywno$ci koniugujacej ubikwityn¢ kompleksu Mms2/Ubcl3 w tym procesie.
StwierdziliSmy réwnocze$nie, ze ubikwitynacja PCNA w ktérej uczestniczy kompleks
Mms2/Ubcl13 nie ma istotnego znaczenia dla syntezy poprzez uszkodzenia i ze Mms2/Ubcl3
funkcjonuje w TLS niezaleznie od Rad5. Wykorzystujac mutacj¢ punktowa w domenie ATP-
azowej 1 mutacje¢ inaktywujaca domeng ,,RING finger” odpowiedzialng za aktywno$¢ ligazy
ubikwitynowej, stwierdzilimy, ze znane aktywnosci enzymatyczne Rad5 nie maja znaczenia
w stymulacji TLS co sugeruje strukturalng rolg samego biatka RADS5S w promowaniu przej$cia
kompleksu replikacyjnego przez uszkodzenie. UstaliliSmy takze, Ze w procesowaniu blokujacych
replikacj¢ uszkodzen, Pol zeta-zalezny TLS konkuruje z Rad52-zalezna reperacja rekombinacjna
i zarbwno Mms2/Ubc13 jak i Rad5 promuja TLS w tej konkurencji.

Drugi kierunek badan naszego zespotu obejmuje eksperymenty genomiczne wykorzystujace
biblioteke izogenicznych szczepdéw delecyjnych wszystkich gendéw drozdzy Saccharomyces
cerevisiae, oraz mikromacierze ,,molekularnych kodéw kreskowych” do badania proceséw
decydujacych o stabilnos$ci genomu komoérek diploidalnych. Wykazali$émy doswiadczalnie, wysoka
zgodnos$¢ danych wielkoskalowych z danymi dla poszczegolnych szczepow. W dalszych badaniach
zajeliSmy si¢ wybranymi szczepami delecyjnymi, ktore wykazywaly szczegélnie silny efekt
mutatorowy. Doprowadzilo to do wykazania istnienia specyficznego dla komorki diploidalnej
fenomenu redukcji liczby kopii genomu z 2¢ do lc. Stwierdzono, ze haploidyzacja umozliwia
obnizenie poziomu mutagenezy w szczepach, ktore w formie diploidalnej wykazuja wysoki poziom
rearanzacji chromosomalnych np. w szczepie niosacym delecja genu CTFIS8. Zaobserwowany
fenomen zapobiega tym samym sukcesywnej degeneracji materialu genetycznego.

Badania genomiczne dotyczace stabilnosci genomu rozszerzyliSmy w ostatnim okresie
o analiz¢ majacq na celu wskazanie genéw uczestniczacych w odpowiedzi komorki na stres
genotoksyczny. Analiza ta ma na celu ustalenie jakie mechanizmy komodrkowe odpowiadaja za
identyfikacje podwojnych pegknig¢ DNA, oraz za ich skuteczna naprawg. Pgknigcia nici DNA
indukujemy na dwa sposoby: chemicznie (radiomimetykiem — zeocyna), oraz enzymatycznie
poprzez nadekspresj¢ endonukleaz. W tym roku wykonana zostala cz¢$¢ mikromacierzowa
eksperymentéw. Analiza otrzymanych danych umozliwi wybranie grupy gendéw do dalszych badan.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Mms2/Ubcl13 i Rad5, niezaleznie od znanej roli tych bialek w ubikwitynacji PCNA, funkcjonuja
w dwoch niezaleznych $ciezkach stymulacji syntezy DNA poprzez uszkodzenia (TLS).

PUBLIKACIJE: 2829/A
I.19



Temat nr 27: Analiza funkcjonalna genéw wybranych plazmidéw pochodzacych z bakterii
o znaczeniu klinicznym

Zespo6t: dr 1zabela Kern-Zdanowicz, dr Michal Dmowski

Stabilne dziedziczenie plazmidu pSM19035 ze Streptococcus pyogenes w populacji komoérek
Bacillus subtilis zapewnione jest przez system aktywnej partycji (geny Ji @) oraz trucizna-odtrutka
(geny ¢ i &). Chociaz stabilne dziedziczenie pSM19035 jest obserwowane réwniez w innych
bakteriach Gram dodatnich, to wklad systemu aktywnej partycji w to zjawisko nie jest okreslony. W
celu zbadania wydajno$ci dziatania systemu aktywnej partycji w komorkach réznych gospodarzy
(paciorkowce grup A, B, C, Lactococcus lactis) opracowywany jest system do§wiadczalny oparty na
ekspresji biatka GFP kodowanego w plazmidzie niosacym badane geny i w.

Analizowano kolejne 3 replikony plazmidow ze szczepoéw klinicznych Enterobacteeriaceae,
gtéwnie Klebsiella pneumoniae, ktore nie zostaly przyporzadkowane do zadnej z 18 rodzin
replikonow identyfikowanych metoda PBRT. Jak dotad sekwencja kazdego z badanych replikonéw
wykazuje znaczne podobienstwo z replikonami obecnymi w publicznych bazach danych. Ustalono
rowniez sekwencje¢ otoczenia réznych gendw blarpm 1 blaspy obecnych w plazmidach z badanych
kolekcji. W przypadku blatgm zawsze w otoczeniu znajdowat si¢ Tn//Tn3, za§ geny blasuy
otoczone byly przez sekwencje homologiczne do fragmentu chromosomu K. pneumoniae (geny
recF i/lub deoR). Nie znaleziono zatem nowego otoczenia gendw blarpm 1 blaspyy, $wiadczacego
o wydarzeniach mobilizacji gendéw, innych niz dotad znane.

Analizowany jest system transferu koniugacyjnego plazmidu pCTX-M3 o szerokim zakresie
gospodarza (grupa IncL/M), z klinicznego szczepu Citrobacter freundii. W kolekcji 27 mutantéw
delecyjnych w kolejnych genach systemu transferu pCTX-M3 przeprowadzono testy
komplementacyjne. Geny: nikA, traH, tral, traJ, trakK, tral, traR, orf38, excA, orf46, trbB 1 trbN
wprowadzone do komorek E. coli niosacych pCTX-M3 z delecja odpowiedniego genu przywracaja
zdolno$¢ koniugacji do poziomu dzikiego plazmidu. Mutanty w nikB, traM and traN odwracaja

mutacje tylko czgsciowo.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Nie zidentyfikowano wydarzen mobilizacyjnych gendéw blargy 1 blasyy innych niz dotad znane.

PUBLIKACIJE: 4452, 2906/A
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Temat nr 28: Chemiczne podstawy mutagenezy i reperacja adduktow cyklicznych

Zespot: prof. dr hab. Jarostaw Kus$mierek, dr Agnieszka Maciejewska, dr Beata Sokotowska (od
02.2010), mgr Karol Ruszel

Naprawa 1,N’-etenoadeniny (¢A) w komérkach E. coli. Stwierdzono, ze dioksygenaza AIkB oraz
w mniejszym stopniu glikozylaza Mug sa zaangazowane w naprawe €A, podczas gdy glikozylaza
AIKA raczej nie bierze udziatu w tej naprawie (manuskrypt zaakceptowany do Mutagenesis).
Mechanizm dziatania biatka AlkB. Wyznaczone optymalne warunki naprawy 3mC, HPC, HEC, €A
i €C zostaly potwierdzone przez modelowanie molekularne wsparte obliczeniami mechaniki
kwantowej (wspoélpraca: dr hab. J. Poznanski, dr A. Polkowska-Nowakowska - Zaktad Biofizyki
IBB). Oddziatywania elektrostatyczne z Aspl35 w centrum aktywnym enzymu faworyzuja
uprotonowana forme substratu. Zwigzana z uprotonowaniem roznica w wysokosci bariery
energetycznej dla epoksydacji wynosi 0,4 kcal dla €A i 0,7 kcal dla €C, co oznacza, ze dla obu
czasteczek ten etap zachodzi 2-3x szybciej w formie uprotonowanej. Bariera ta jest dla ¢C o ~2,5
kcal/mol wyzsza niz dla €A, co sugeruje, ze etap epoksydacji dla €A zachodzi ~100% szybciej niz
dla eC. Ponadto zalezno$¢ optymalnego stezenia jonéw Fe™ od pH odtwarza proces protonacji
pierécieni imidazolowych histydyn (H131 i H187) bioracych udziat w wiazaniu jonu Fe™.
Specyficznos¢ substratowa biatka AlkB badana w systemie faga M13. Prowadzone sa badania
z uzyciem systemu faga M13mpl8 lacZ co w polaczeniu z sekwencjonowaniem DNA uzyskanych
mutantow pozwoli okresli¢ mozliwe zaangazowanie bialtka AlkB w naprawe roznych adduktow
guaniny in vivo (wspotpraca: dr P. Kowalczyk - ICM UW).

Analizy k-NN. W systemie testu mutagenezy z uzyciem CAA w podej$ciu analitycznym
zastosowano obok klasycznej statystyki réwniez system rozpoznawania obrazow oparty na
klasyfikatorze k-NN ze statystycznej teorii rozpoznawania obrazoOw. Wyniki analizy k-NN, dla
oceny udziatlu bialek AlkA 1 AlkB w naprawie DNA, wskazuja na wysoka czuto$¢ tego podejscia
w badaniu mutagenezy. Dodatkowo, przedstawiliSmy zastosowanie metod rozpoznawania obrazéw
w badaniach nad odpowiedzia oddechowa na przerywana hipoksje (IH) (wspolpraca:
dr hab. A. J6zwik — IBIB PAN).

Najwazniejszy wynik badawczy:
Okreslenie roli AlkB, Mug i AIkA w naprawie eA w komorkach E. coli.

PUBLIKACIJE: 4385, 2860/A, 2861/A, 2863/A, 2875/A, 2876/A, 2912/A, 2923/A, 187/M, 606/N, 607/N
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Temat nr 29: Analiza molekularna genéw kodujacych enzymy katabolizmu argininy
u Aspergillus

Zespo6t: prof. dr hab. Piotr Weglenski, dr Piotr Borsuk, dr Agnieszka Dzikowska, dr Ana Stankovi¢,
mgr Matgorzata Pekala, mgr Kinga Krél, mgr Maria Macios

Wykonano analiz¢ statystyczna wynikow mikromacierzy i zidentyfikowano geny, ktorych
transkrypty maja zmieniong stabilno$¢ w szczepie z delecja genu rrmA, w pordwnaniu ze szczepem
dzikim, w warunkach represji azotowej i stresu oksydacyjnego. Dla kilku wybranych genéw wynik
ten potwierdzono metoda hybrydyzacji Northern. Wykazano, ze enzymy antyoksydacyjne maja
obnizona aktywno$¢ w mutancie z delecja genu rrmA, co koreluje z podwyzszona wrazliwos$cia
tego mutanta na stres oksydacyjny. Uzyskano ekspresj¢ biatka RRMA w bakteriach, oczyszczono
je, potwierdzono jego identyczno$¢ przy pomocy analizy MassSpec 1 wykazano, ze wigze si¢ ono
in vitro z promotorami genow katabolizmu argininy. Przystapiono do analizy ekspresji wybranych
genéw w mutancie z delecja genu rrmA przy pomocy metody Real Time PCR. Przystapiono do
uzyskania szczepu Aspergillus wyrazajacego biatko RRMA w fuzji ze znacznikiem TAP (na etapie
transformacji Aspergillus), co umozliwi wyizolowanie komplekséw, w sktad ktérych wchodzi
biatko RRMA. Praca opisujaca uzyskane wyniki jest w przygotowaniu — we wspotpracy z Markiem

Caddickiem z University of Liverpool.

Podjeto druga probeg uzyskania wydajnej ekspresji biatka MCMA w bakteriach w fuzji ze
znacznikami His i SUMO. Uzyskano stosunkowo wydajna ekspresje¢ biatka MCMMA w bakteriach,
oczyszczono je 1 potwierdzono jego identyczno$¢ przy pomocy analizy MassSpec. Przystapiono do

badania wiazania tego bialka in vitro z promotorami genow katabolizmu argininy.

Zakonczono 1 przestano do druku prace pt. The Aspergillus nidulans proline suppressor

codes for the endopeptidase, the member of the ubiquitous KEOPS/EKC protein complex.

1.22



Temat nr 30: Analiza mutantow typu SUV 3 u Saccharomyces cerevisiae

Zespot: prof. dr hab. Piotr P. Stepien, prof. dr hab. Ewa Bartnik, dr Aleksandra Dmochowska,
dr Roman Szczgsny, mgr Lukasz Borowski, mgr Lien Dybczynska, mgr Magdalena Wéjcik

Badania koncentrowaty si¢ na analizie funkcji ludzkiej helikazy hSUV3p kodowanej przez
jadrowy gen SUPV3L1 (SUV3).

Udowodniono, ze nadekspresja zmutowanej formy hSUV3p, ktéra daje efekt negatywne;j
dominacji, uposledza degradacj¢ RNA w mitochondriach ludzkich. Zahamowanie degradacji nie
dotyczy jednak wszystkich transkryptéw. Istotnym wynikiem bylo stwierdzenie obnizenia ilosci
mtDNA w mitochondriach po zahamowaniu degradacji RNA. Na podstawie analizy intermediatow
replikacyjnych mtDNA w zelach dwukierunkowych ustalono, ze fragmenty DNA obejmujace
miejsce inicjacji replikacji wykazaty prawie calkowity zanik tzw. oczek replikacyjnych. Jest to
zgodne z modelem replikacji typu RITOLS (ribonucleotide incorporation throughout the lagging
strand) i stwierdzeniem obecnos$ci biatka SUV3 w nukleoidach mitochondrialnych.

Badania funkcji genu SUV3 prowadzono takze na modelu ryby Danio rerio (zebrafish).
Iniekcja do zaptodnionych jaj r6znych morfolino hamujacych ekspresj¢ lub splicing prowadzita do
szeregu zaburzen rozwoju embrionalnego w pierwszych 48 godzinach rozwoju embrionu ryby.
Obserwowano silne zmiany nekrotyczne lub apoptotyczne, zmniejszenie rozmiaréw i skrocenie
dtugiej osi ciata, zablokowany lub spowolniony przepltyw krwi, obrzgk serca oraz zmieniony ksztatt
trzewioczaszki. Poniewaz efekty zaburzen splicingu byly silniejsze niz efekty zahamowania
ekspresji catego mRNA, wysunigto hipotezg o toksycznym dziataniu skroconej formy biatka SUV3.

Poszukiwania interaktoréw ludzkiego biatka SUV3 doprowadzity do identyfikacji dwdch

nowych biatek, ktore obecnie stanowia przedmiot naszych badan.

PUBLIKACIJE: 4388, 4462
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Temat nr 31: Szkola Biologii Molekularnej/Studium Doktoranckie przy IBB PAN

Kierownictwo Studium: prof. dr hab. Grazyna Palamarczyk (Kierownik Studium),
prof. dr hab. Piotr Jonczyk (Dyrektor do spraw naukowych IBB PAN), prof. dr hab. Magdalena
Boguta

Na studiach doktoranckich (SD) w IBB PAN zarejestrowano 119 osob, w tym 94 w IBB
PAN, 21 w Migdzynarodowym Instytucie Biologii Molekularnej i Komoérkowej (MIBMiK) oraz
4 osoby w programie Wellcome FNP na SGGW. Pierwszoroczni uczestnicy SD, w ilosci 21 oséb w
IBB PAN i 3 w MIBMIK, zostali przyjeci w wyniku trojstopniowego egzaminu wstgpnego, do
ktorego przystapito 31 osob. Egzamin obejmowat znajomos¢ jezyka angielskiego, pisemny test oraz
ustng prezentacj¢ wynikow prac magisterskich, potaczona z rozmowa z kandydatami. Egzamin
ustny przeprowadzita 10-cio osobowa komisja skladajaca si¢ z samodzielnych pracownikow
naukowych, reprezentujacych poszczegolne kierunki badawcze Instytutu. Ponadto, od pazdziernika
br. na studia doktoranckie w IBB PAN zostato zakwalifikowanych 19 os6b w ramach programu
Fundacji na rzecz Nauki Polskiej — Migdzynarodowe Projekty Doktoranckie (MPD)
wspotfinansowanego ze s$rodkow Europejskiego Funduszu Rozwoju Regionalnego w ramach
Programu Operacyjnego Innowacyjna Gospodarka. Kierownikiem programu MPD jest prof. dr hab.
Magdalena Boguta.

Dziatalno$¢ dydaktyczna: W okresie sprawozdawczym doktoranci uczestniczyli w cyklu
wyktadéw organizowanym przez Biocentrum Ochota. Wyktady dotyczyly szerokiego zakresu
zagadnien, a kazdy doktorant, w porozumieniu z promotorem, miat mozliwo$¢ wybrania zajec,
ktore dotyczyty realizowanych przez niego prac lub ktore w sposob szczegdlny go zainteresowaly.
Wielu doktorantow brato rowniez udziat w Migdzynarodowych Szkotach Letnich.

W roku sprawozdawczym, podobnie jak w poprzednim, istnial obowiazek rocznego
pisemnego sprawozdawania si¢ doktorantow z przebiegu ich pracy badawczej. Sprawozdania te sa
oceniane poza promotorem przez dwoch samodzielnych pracownikéw naukowych IBB PAN.

Osiagnigcia naukowe doktorantow: Doktoranci sa wspodtautorami 26. pelnych prac
naukowych oraz 64. komunikatow lub plakatéw przedstawionych na zjazdach krajowych i
zagranicznych. 27. doktorantéw przedstawito projekty badawcze (mini granty) pisane wg wzorow
projektow finansowanych przez Ministerstwo Nauki 1 Szkolnictwa Wyzszego a 19. uzyskato ich
dodatkowe finansowanie z funduszy SD (6-8 tys. zl). Fundusze te moga by¢ przeznaczone na zakup
odczynnikow 1 drobnego sprzetu, a przede wszystkim na sfinansowanie uczestnictwa w dowolnie
wybranych konferencjach naukowych i szkotach letnich. Odbiorcéw grantow obowiazuje
przedstawienie sprawozdania merytorycznego i finansowego.

Stopien doktora w roku 2010 otrzymato 18-tu doktorantow.

Finanse: W roku sprawozdawczym SBM/Studium Doktoranckie otrzymato, w ramach
finansowania dzialalnosci statutowej IBB PAN przez Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa Wyzszego,
200 000 zt. Z tych funduszy sfinansowano mini granty oraz pokrywano czg¢sciowo udzial
doktorantéw w konferencjach naukowych. 37-miu doktorantow IBB PAN otrzymuje stypendia z
programéw wspotfinansowanych przez Uni¢ Europejska w ramach Europejskiego Funduszu
Spotecznego i Europejskiego Funduszu Rozwoju Regionalnego, takich jak: Bio&Technology
Innovations Platform, TEAM. Dwie osoby realizuja swoje prace doktorskie w ramach programu
,,Doctorat en Cotutelle”.
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Temat nr 32.1: Regulacja ekspresji genéw i innych proceséw zwigzanych z funkcjami DNA

w komorkach bakteryjnych

Zespot: dr hab. Alicja Wegrzyn, dr hab. Magdalena Gabig-Ciminska, dr hab. Agata Czyz
(do 01.12.2010 r.), dr Anna Szambowska

Bakteriofagi nalezace do grupy fagéw lambdoidanych sa grupa wirusow, ktorych
organizacja genomu przypomina budowg¢ genomu bakteriofaga lambda. Wiele z tych fagow koduje
silne toksyny, wydzielane podczas infekcji bakteryjnych organizméw ludzkich. Przyktadami takich
toksyn sa toksyny Shiga. Ekspresja genow kodujacych te toksyny nastgpuje tylko po indukcji
profaga. Zatem poznanie mechanizmow tej indukcji jest kluczowe dla opracowania metod
zapobiegajacych skutkom infekcji bakteriami lizogennymi fagami niosacymi geny toksyn Shiga.
Wczesnie] wykazaliSmy, ze nadtlenek wodoru moze by¢ czynnikiem indukujacym profagi
lambdoidalne (w tym fagi niosace geny toksyn Shiga). Poniewaz zwiazek ten moze wystgpowac
w jelicie czlowieka i to szczegélnie podczas infekcji bakteryjnej, istotne jest poznanie
molekularnego mechanizmu wymienionego powyzej zjawiska. W naszych badaniach
stwierdziliSmy, ze istotna rol¢ w procesie utrzymania profaga odgrywa biatko OxyR, ktérego
synteza indukowana jest podczas stresu oksydacyjnego. Wyniki te otwieraja droge do dalszych
badan w celu poznania mechanizmu indukcji profagéw pod wptywem dziatania nadtlenku wodoru.

W regulacji ekspresji genow bakteryjnych i fagowych bardzo istotna rol¢ odgrywa proces
poliadenylacji RNA. Niemniej jednak, kontrola aktywno$ci genu kodujacego gloéwny enzym
przeprowadzajacy proces poliadenylacji RNA w komoérkach E. coli — pcnB pozostawata do
niedawna bardzo stabo poznana. W wyniku kompleksowych badan przedstawili§my molekularne

mechanizmy regulacji transkrypcji genu pcnB.

Najwazniejsze wyniki badawcze:
1. Wykazanie roli biatka OxyR w utrzymaniu stadium profaga A.
2. Zbadanie regulacji transkrypcji genu pcnB w komoérkach Escherichia coli.

PUBLIKACIJE: 4457, 4458, 4466, 4467, 4471, 2940/A, 2941/A, 2942/A, 2952/A
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Temat nr 32.2: Dzialalno$¢ Zespolu Medycyny Molekularnej (IBB PAN, IBD PAN oraz
MIBMiK). Bialka opiekuncze w transformacji nowotworowe;j.

Zespot: prof. dr hab. Maciej Zylicz (zatrudniony w MIBMiK), mgr Marta Frankowska (Marta

Matuszek) (doktorantka), Zuzanna Tracz (doktorantka)

Ludzki gen TP53 koduje biatko hamujace powstawanie wielu nowotwordéw. p53 jest
czynnikiem transkrypcyjnym wiazacym si¢ z wieloma sekwencjami promotorowymi. Gen 7P53
jest zmutowany w wielu komorkach nowotworowych. Uprzednio wykazaliSmy, ze biatko
opiekuncze Hsp90 przywraca aktywno$¢ transkrypceyjna wt p53 w temperaturze fizjologicznej 37°C
(King i wsp. 2001; Walerych i wsp. 2004; Walerych 1 wsp. 2009). Obecnie opisalismy (Walerych i
wsp. 2010), poszczegdlne etapy dzialania Hsp90 na biatko p53. Dzigki izolacji biatek Hsp90 ze
zmienionymi aminokwasami w okolicy wigzania ATP opisaliSmy rol¢ ATP w reakcji, zaleznego od
Hsp90 wiazania si¢ p53 do sekwencji promotorowej. Hsp90 wiaze si¢ z pS3 w nieobecnosci ATP.
W tych warunkach nastgpuje czgsciowe rozfaldowanie struktury przestrzennej pS3. Obecno$¢ ATP
wystarcza aby nastapila dysocjacja kompleksu p53-Hsp90. Uwolnione w ten sposob p53 moze
spontanicznie zwina¢ si¢ do konformacji niezbgdnej do specyficznego rozpoznawania sekwencji
promotora. Jesli w wyniku tej reakcji, p53 nie zwinie si¢ do aktywnej transkrypcyjnie konformac;ji,
cykl: wiazanie Hsp90 do p53-rozfaldowanie p53- dysocjacja kompleksu p53-Hsp90 zalezna od
ATP -spontaniczne zwijanie si¢ p53, powtarza si¢ az do momentu uzyskania przez p53 konformacji

aktywne;j.

PUBLIKACIJE: 4382/3, 4465, 2866/A
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Temat nr 33: Mechanizmy aktywnej segregacji niskopiowego plazmidu P1 do komérek
potomnych w czasie podzialu komérkowego

Zespot: dr hab. Matgorzata f.obocka

Aktywna segregacja (partycja) jednokopiowego plazmidu-profaga P1 przypomina mitozg
w tym, ze po replikacji, zlokalizowane w centrum komorki macierzystej kopie plazmidu sa
aktywnie przemieszczane do rejonow odpowiadajacych przyszlym centrom komorek potomnych.
Proces ten zalezy od obecno$ci w czasteczce plazmidu dziatajacej w uktadzie cis sekwencji DNA,
zwanej parS, bedacej] odpowiednikiem centromeru eukariotycznego, oraz dwoch biatek
plazmidowych: ParA i ParB. Chociaz homologiczne geny partycyjne wykryto w genomach wielu
plazmidéw, mechanizm ich dzialania nie zostat w pelni poznany. Nasze poprzednie wyniki
wskazywaly na udzial ParA w lokalizacji biatka ParB niezaleznie od obecno$ci plazmidowej
sekwencji parS. W ramach kontynuacji badan nad wewnatrzkomorkowa lokalizacja i wzajemnymi
interakcjami bialek partycyjnych ParA i ParB plazmidu P1 poréwnywano wplyw ParB typu
dzikiego oraz biatek ParB mutantéw niezdolnych do wigzania parS lub zdolnych do wiazania parsS,
ale defektywnych w partycji, na fenotyp komorek nadprodukujacych ParA. Wykazano, ze
zaburzenia partycji z udzialem bialek badanych mutantow parB koreluja nie tylko ze
zmniejszeniem wpltywu ParA na wewnatrzkomoérkowa lokalizacje biatek tych mutantow
w nieobecnosci parsS, ale takze ze zmieniona zdolnos$cia biatek mutantéw do modyfikacji fenotypu
nadprodukcji ParA. Co wigcej, im silniejsze byly obserwowane zaburzenia wptywu ParA na
wewnatrzkomorkowa lokalizacj¢ biatka danego mutanta, tym mniejszy byl wplyw biatka tego
mutanta na fenotyp nadprodukcji ParA. Otrzymane wyniki jednoznacznie wskazuja na zalezno$¢
pomiedzy zdolno$cia biatka ParB do interakcji z centromerowym i pozacentromerowym DNA
plazmidu P1 i jego zdolnoscia do interakcji z ParA in vivo.

W ramach prac zamykajacych badania nad organizacja genomu gronkowcowego
bakteriofaga A5SW finansowane w poprzednim okresie z dotacji na dziatania sieci ,,Biologia
i Biotechnologia Bakteriofagow” okreslono sekwencj¢ nukleotydowa powtorzen fragmentow DNA
znajdujacych si¢ na koncach czasteczki DNA tego bakteriofaga oraz przeanalizowano sekwencje

powtdrzen pod katem organizacji genetycznej.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Uzyskanie dowodow zaleznosci pomig¢dzy zdolnoscia ParB do interakcji z ParA, a zdolnoscia ParB do
interakcji z DNA. Okreslenie struktury koncéw czasteczki DNA w wirionie faga ASW.

PUBLIKACIJE: 2869/A, 2882/A, 2883/A, 2918/A, 2919/A, 2926/A, 2931/A, 579/N, 610/N
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Temat nr 34: Udzial struktur chromatynowych w regulacji transkrypcji genow

Zespot: prof. dr hab. Andrzej Jerzmanowski, dr Marta Prymakowska-Bosak, dr Tomasz Sarnowski,
dr Szymon Swiezewski, mgr Joanna Puzio, mgr Daniel Buszewicz, mgr Maciej Lirski,
mgr Matgorzata Tybor

Wykazano, ze zawierajacy biatko BRM (BRAHMA) kompleks SWI/SNF przebudowujacy
chromatyng u Arabidopsis oddziatuje in vitro 1 in vivo poprzez podjednostkg SWI3B z biatkami
DELLA, gtéwnymi represorami wzrostu u ro$lin i kluczowymi sktadnikami szlaku sygnalizacji
giberelin (GA). Za pomoca immunoprecypitacji chromatyny (ChIP) wykazano obecnos$¢ biatka
BRM na promotorach gendéw bioracych udzial w utrzymywaniu homeostazy GA w roslinach.

W ramach badan nad funkcja stresoindukowalnego wariantu histonu H1 u ro$lin wykazano,
ze indukowany ciemnos$cia i w warunkach stabego oswietlenia wariant H1.3 u Arabidopsis
zastgpuje po indukcji cze$¢ puli wariantéw somatycznych H1.1 im H1.2 na roéznych loci

chromatynowych.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Wykazanie udzialu kompleksow SWI/SNF w kontroli odpowiedzi wzrostowej roslin za posrednictwem
biatek DELLA.

PUBLIKACIJE: 2950/A, 2951/A
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Temat nr 35: Ekspresja genow kodujacych bialka o znaczeniu terapeutycznym
w roslinach

Zespot: prof. dr hab. Agnieszka Sirko, dr Anna Gora- Sochacka, mgr Patrycja Redkiewicz

W okresie sprawozdawczym prace zespotu koncentrowaty si¢ wokol produkeji ssaczych
cytokin IL-2 (ludzka interleukina 2) oraz GM-CSF (mysi GM-CSF) w tytoniu, z zastosowaniem
zarowno metod transformacji stabilnej jak 1 za pomoca wektoréw wirusowych (transformacja
przejsciowa). Przeprowadzono analiz¢ molekularng uzyskanych wczedniej transgenicznych roslin
Nicotiana tabacum transformowanych kasetami ekspresyjnymi umozliwiajacymi uzyskanie
rekombinowanych biatek cytokin w fuzji z inhibitorami proteaz SPI2 oraz CMTI. Uzyskano okoto
3.5 ng rekombinowanego biatka w jednym gramie $§wiezej tkanki liscia. Ponadto potwierdzono
w warunkach in vitro, ze rekombinowane biatka fuzyjne zachowuja aktywno$¢ biologiczna
zaréwno cytokin (IL-2 i GM-CSF) jak i inhibitoréw proteaz.

Dos$¢ niska wydajnos¢ produkceji rekombinowanych biatek cytokin oraz ich fuzji z
inhibitorami proteaz w stabilnie stransformowanym tytoniu sktonita nas do przygotowania nowych
kaset ekspresyjnych opartych na wektorze wirusowym systemu Magnicon. System ten pozwala na
uzyskanie bardzo wydajnej ekspresji przejSciowej transgenu w agroinfiltrowanych roslinach
Nicotiana benthamiana. Przygotowano plazmidy pozwalajace na uzyskanie ekspresji hIL-2, GM-
CSF oraz fuzji hIL-2::SPI12 1 hIL-2::CMTI. W przeprowadzonych wstepnych eksperymentach
uzyskano wielokrotnie wyzszy poziom produkcji rekombinowanych biatek niz w roslinach

transgenicznych.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Okreslono wydajno$¢ produkcji rekombinowanych biatek fuzyjnych w roslinach oraz wykazano in vitro
aktywno$¢ biologiczna kazdego z komponentéw, zarowno cytokiny jak i inhibitora proteaz.

PUBLIKACIJE: 4404, 2879/A
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Temat nr 36: Metody informatyczne w biologii molekularne;j.

Zespot: prof. dr hab. Piotr Zielenkiewicz, dr hab. Piotr Pawlowski, dr Szymon Kaczanowski,
dr Pawet Siedlecki, dr Grzegorz Wieczorek, mgr Joanna Zielinska, mgr Marlena Siwiak,
mgr Norbert Odolczyk, mgr Arkadiusz Gtadki, mgr Pawel Kaminski

Opracowano model translacji w czasie rzeczywistym dla drozdzy (publ. 4426). Na
podstawie tego modelu poréwnano wartosci parametréw translacji uzyskanych dla biatek
tworzacych kompleksy w celu podjgcia proby przewidywania interakcji biatkowych na podstawie
parametréw translacji. Badano wplyw kolejkowania rybosoméw na przebieg translacji.
Opracowano algorytm pozwalajacy na znaczne zmniejszenie kolejkowania dla dowolnej sekwencji
mRNA poprzez wprowadzenie niewielkiej liczby mutacji synonimicznych. Zbadano zalezno$¢
pomigdzy wewnatrzkomoérkowa lokalizacja bialek a uzywaniem kodonow.

Przeprowadzono analize struktur drugorzedowych mRNA, oraz sekwencji wokot miejsca
startu translacji u drozdzy S. cerevisiae 1 badano ich wplyw na kinetyke translacji. Wykorzystano
dane kinetyczne zgromadzone i obliczone w pracy #4426. Wywnioskowano, ze struktura w 5'UTR
moze wptywac na proces inicjacji translacji na etapie wiazania rybosomoéw do mRNA (ale nie na
procent udanych inicjacji), a dluzszy czas inicjacji translacji jest powiazany z bardziej stabilng
struktura 5'UTR mRNA. Analizowano dane mikromacierzowe z eksperymentu time-course dla
siewek Arabidopsis thaliana poddanym stresom (termicznym, $wietlnym, solnym, itp.) Utworzono
na podstawie danych z mikromacierzy mapy oddziatywan (represja, aktywacja) genow
w odpowiedzi na stres biotyczny. Wykorzystujac metode maksymalizacji entropii badanego uktadu
stworzono platforme informatyczna do analizy zebranych danych.

Opracowano model dotyczacy udzialu uniwersalnych kwantowo mechanicznych sit

Casimira-Poldera w organizacji i stabilizacji struktury dwuwarstwy btony komorkowe;.

PUBLIKACIJE: 4384, 4405, 4426, 4436, 2947/A, 570/N
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Temat nr 37: Mechanizmy kontrolujace proces patogenezy komoérek roslinnych

Zespot: prof. dr hab. Jacek Hennig, dr Dorota Konopka-Postupolska, dr inz. Matgorzata Lichocka,
dr inz. Kamil Witek (do 01.06.2010), mgr inz. Michat Szalonek (doktorant), mgr inz. Karolina
Woroniecka (doktorantka)

Kontynuowalismy badania nad udziatem biatek z rodziny aneksyn w odpowiedzi na zmiany
srodowiskowe — niedobor wody. WykazaliSmy, ze ekspresja aneksyny 1 u Arabidopsis thaliana
ulega aktywacji podczas dehydratacji. Ponadto, w tych warunkach biatko to wulega tez
potranslacyjnym modyfikacjom (S-glutationylacji), ktére zmieniaja jego wlasciwosci kanoniczne
(wiazanie wapnia). WykazaliSmy, ze mRNA kodujace aneksyne p34 ulega akumulacji
w komorkach lisci ziemniaka jadalnego (Solanum tuberosum L.) podczas deficytu wody w glebie.
Wyprowadzone zostaly cisgeniczne linie ziemniaka (odmian hodowlanych: Santé i1 Désirée)
charakteryzujace si¢ o podwyzszonym poziomem endogennej aneksyny p34 oraz transgeniczne
linie ziemniaka produkujace egzogenna aneksyng 1 (AnnAtl) z 4. thaliana. Szczegdtowe analizy
fenotypu roslin ziemniaka o zmienionym poziomie ekspresji genu p34 1 AnnAtl sa w toku.
Analizowane sa one pod katem tolerancji wobec przejsciowego i1 dlugotrwatego niedoboru wody
w glebie. We wstepnych badaniach wykazaliSmy, ze ro$liny ziemniaka jadalnego o zwigkszonym
poziomie aneksyny p34 charakteryzuja si¢ lepsza przezywalno$cia w warunkach krotkotrwatego
niedoboru wody w glebie, jak roéwniez podwyzszona zdolnoscia do regeneracji po okresie

catkowitego wysuszenia.

Najwazniejszy wynik badawczy:

Wykazanie S-glutationylacji aneksyny 1 w komorkach A. thaliana pod wptywem kwasu abscysynowego;
wykazanie ochronnego wptywu aneksyny p34 na tolerancj¢ roslin ziemniaka jadalnego odmiany Santé na
krétko- i dhugotrwaty niedobor wody.

PUBLIKACIJE: 4400, 2870/A, 2871/A, 2872/A, 2873/A, 175/M, 582/N
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Temat nr 38: Funkcjonalna analiza otwartych ramek odczytu z Saccharomyces cerevisiae

Zespo6t: dr Bozenna Rempota

Kontynuowano badania nad rola biatek zaangazowanych w transport wewnatrzkomérkowy
(Cczlp 1 Ypt7p) w procesie sporulacji u S. cerevisiae. Temat realizowany jest wspdlnie z zespotem
prof. Joanny Rytki (temat nr 20.2). Wcze$niej wykazali$my, ze biatka Ccz1 1 Ypt7 sa niezbgdne we
wczesnym, odmiennym dla kazdego z nich, etapie mejozy pierwszej oraz udowodnilismy, ze defekt
sporulacji w mutancie cczIA/cczIA jest §cisle zwiazany z zaburzeniami w procesie autofagozytozy.
Zaburzenia w autofagocytozie w warunkach glodzenia powoduja zmniejszenie puli aminokwaséw
i w konsekwencji obnizenie poziomu syntezy biatek. Analiza calkowitej puli aminokwaséw
w komorkach mutantow w réznym czasie po indukcji sporulacji wykazata, ze ich stezenie
w mutancie ypt7A/ypt7A jest nizsze niz w mutancie cczIA/cczIA. Réwniez dynamika stezen kilku
aminokwasoéw, w tym glutaminy, znaczaco si¢ réznila w obu mutantach. Réznice w puli
aminokwaséw moga by¢ powodem wczes$niejszego bloku w sporulacji wykazywanego przez
mutanta ypt7A/ypt7A w porownaniu do komorek cczIA/cczIA.

Kontynuowano takze badania prowadzone we wspolpracy z dr hab. Anna Szkopinska (temat
nr 45) dotyczace funkcji drozdzowego biatka Nusl, ktéremu przypisuje si¢ cechy prenyltransferazy.
Skonstruowane plazmidy kodujace biatka fuzyjne GFP-Srtl oraz GFP-Nusl postuzyty do badania
ich lokalizacji komérkowej. Przy pomocy techniki mikroskopii konfokalnej stwierdzono, ze oba
biatka lokuja si¢ w ciatkach lipidowych (LD). Analiza obrazéw mikroskopowych uzyskanych
z drozdzy w réznych fazach wzrostu wskazuje na odmienny sposéb lokowania si¢ obu biatek w LD
w poznej fazie stacjonarnej. Nuslp znajduje si¢ wylacznie w btonie ciatka lipidowego.

Delecja genu NUSI jest letalna, jednak jego funkcja nie jest znana. Analiza in silico
sekwencji biatka Nusl wskazuje na mozliwo$¢ syntetyzowania przez nie krotszych prenoli niz
produkty drozdzowej cis-prenyltransferazy Rer2p. Hipoteza ta zostala zweryfikowana
doswiadczalnie. Obraz HPLC poliizoprenoidow wyekstrahowanych z komoérek z nadekspresja genu

NUSI ujawnit obecno$¢ dodatkowej rodziny poliprenoli o dtugosci 7-14 reszt izoprenowych.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Przy nadekspresji genu NUS! w komorce drozdzowej pojawia si¢ dodatkowa rodzina krotkich poliprenoli.
Ustalono lokalizacj¢ Srtlp.

PUBLIKACIJE: 4435, 4448, 2886/A, 2932/A
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Temat nr 39: Badania polimorfizmu mitochondrialnego w populacji polskiej

Zespot: prof. dr hab. Ewa Bartnik, Katarzyna Tonska (UW), Agata Kodron (UW), Magdalena
Kaliszewska (UW)

W 2010 roku badania dotyczace nowotworéw zostaty opublikowane, nie prowadzono
nowych badan.

Przebadano 47. pacjentow z encefalomiopatiami mitochondrialnymi. W mitochondrialnym
DNA stwierdzono mutacj¢ T8211G powodujaca NARP (neuropathy, ataxia, retinitis pigmentosa)
u jednego pacjenta i jednego zdrowego cztonka rodziny, jedna mutacj¢ de novo (nieobecna u matki)
G13402A, ktora byla obecna w krwi (30%), migsniu (69%), nabtonku drég moczowych
1 cebulkach wlosowych. Znaleziono 15 delecji w mitochondrialnym DNA, z czego 7 to tzw.
common deletion.

Badania choroby Lebera objety 15 analiz pacjentoéw, wykryto 3 mutacje w pozycji 1778

i u jednej osoby, po zsekwencjonwaniu calego genomu mitochondrialnego, mutacje G3635A.

PUBLIKACIJE: 4388, 4389, 4411, 4412, 4439, 4449, 2834/A, 2835/A, 2890/A, 2891/A
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Temat nr 41: Oksydacyjne uszkodzenia DNA

Zespot: prof. dr hab. Barbara Tudek, prof. dr hab. Celina Janion, dr Elzbieta Speina, mgr Alicja
Winczura, mgr Beata Janowska, mgr Paulina Prorok, mgr Hubert Ludwiczak, mgr Dorota Dziuban
(od 01.10.2010), mgr Artur Biela (od 01.10.2010, obecnie w Uniwersytecie Orleanskim, Francja,
doktorat polsko-francuski)

Badania zespotu byly prowadzone w dwodch gltéwnych kierunkach: (1) oczyszczanie
i charakterystyka ludzkich i bakteryjnych oksydacyjnych demetylaz z rodziny AlkB oraz (2)
modulacja aktywnos$ci systemu BER przez stres oksydacyjny.

Rodzina bialek AlkB to oksydacyjne demetylazy usuwajace z zasad DNA i1 RNA
specyficzne grupy alkilowe bez nacinania tancucha kwasu nukleinowego. Sklonowano
1 oczyszczono dwa ludzkie homologi AlkB, ABH8 oraz FTO. ABHS lokalizowat si¢ w cytoplazmie
i nie naprawial 1-metyloadeniny (1MeA), 3-metylcytozyny (3MeC), 1,N°-etenoadeniny (cA),
3,N4-etenocytozyny (eC) ani l,Nz-etenoguaniny (1,N*-€G). Enzym ten metylowat tRNA, a jego
glowna rola polega na regulacji wydajnosci translacji. Biatko FTO lokalizowalo si¢ w jadrze
i usuwato z DNA 1MeA, ale nie 3MeC, A, £C, 1,N*-¢G.

Poszukujac alternatywnych szlakow naprawy etenoadduktow DNA zaobserwowano, ze €C
jest rozpoznawana przez ludzka AP-endonukleazg, APEIL, ktéra nacina ni¢ DNA w miejscu
uszkodzenia bez uprzedniego wycigcia zasady przez glikozylazg DNA.

Badajac czynniki modulujace naprawg oksydacyjnych uszkodzen DNA wykazano, ze jeden
z gtownych produktow peroksydacji lipidow, 4-hydroksynonenal (HNE) hamuje naprawg €A oraz
eC, ale nie 8-oksoG w ekstraktach fibroblastow ludzkich (linia K21). Jednoczesnie HNE
stymulowal nacinanie DNA przez AP-endonukleazg¢ oraz hamowat ligacj¢. Taka nieréwnowaga
pomigdzy poszczegdlnymi etapami BER moze by¢ jednym z mechanizméw zwigkszania przez stres

oksydacyjny ryzyka powstawania nowotworow.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Sklonowano ludzki homolog biatka AlkB, ABHS i wykazano, ze nie posiada on funkcji naprawczych lecz
metyluje tRNA.

PUBLIKACIJE: 4386, 4407, 4414, 4422, 4430, 4433, 2857/A, 2858/A, 2859/A, 2862/A, 2904/A, 2909/A,
2910/A
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Temat nr 42: Mutacje indukowane i adaptacyjne

Zespot: prof. dr hab. Elzbieta Grzesiuk, dr Anna Sikora, dr Jadwiga Nieminuszczy, mgr Damian
Mielecki, mgr Aleksandra Chojnacka

Kontynuowane sa prace nad naprawa uszkodzen alkilacyjnych w DNA przez biatko AlkB
E.coli oraz jego homologi w sinicach i roslinie Arabidopsis thaliana. Zbadano udziat biatka AlkB
w naprawie uszkodzen indukowanych MMS w bakteriach pozbawionych systemu naprawy BER
(mutant E. coli nth xth nfo). Stwierdzono, ze w takim mutancie brak funkcjonalnego biatka AlkB
prowadzi do ekstremalnej wrazliwoéci na MMS, wysokiego poziomu rewersji argE3 —>Arg’ oraz
silnie zaindukowanej odpowiedzi SOS. Wyniki te wskazuja na kluczowa rolg miejsc
apurynowych/apirymidynowych (AP) w obserwowanych zjawiskach i na pos$rednia role biatka
AlkB w naprawie miejsc AP. Stwierdzono réwniez udziat dioksygenazy AlkB w zwiazanej
z transkrypcja naprawie MFD, wariantem naprawy NER. W mutancie E. coli mfd alkB
zaobserwowano podwyzszona indukcje SOS, czego nie stwierdzono w odpowiedniku mfd = alkB".
Badania nad szczepami E. coli zmutowanymi w naprawie MMR pozwolity zauwazy¢, ze biatko
AlkB moze mie¢ udzial w naprawie btednie sparowanych zasad w DNA.

Dokonano charakterystyki (analiza metagenomiczna metoda pyrosekwencjonowania oraz
opis warunkow fizycznych i chemicznych) wyselekcjonowanych zespotow bakterii fermentacji
wodorowych w hodowlach ciaglych na podtozu zawierajacym melasg. Poréwnano dwa warianty

hodowli, gdy bakterie tworza jedynie biofilm oraz gdy obok biofilmu powstaje osad granularny.

Najwazniejsze wyniki badawcze:

1. Wykazano rolg biatka AlkB w ochronie bakterii defektywnych w innych systemach naprawy DNA (BER,
NER, MMR) przed cytotoksycznym i mutagennym dziataniem MMS.

2. Udowodniono, ze nie tylko uszkodzenie 3meC ale réwniez 1lme A jest mutagenne w warunkach braku
funkcjonalnego biatka AlkB w komorkach E. coli.

3. Procesy fermentacji wodorowych (w tym produkcja wodoru) przebiegaja z wicksza wydajnoscia, gdy
w hodowli pojawia si¢ osad granularny. Dominujacymi bakteriami w hodowlach jest rodzaj Clostridium.

PUBLIKACIJE: 4385, 4395, 4406, 4416, 4470, 2867/A, 2874/A, 2876/A, 2877/A, 2878/A, 2907/A, 2908/A,
2923/A, 605/N, 611/N
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Temat nr 43: Biologia plazmidu RK2 z grupy IncP Escherichia coli

Zespot: prof. dr hab. Grazyna Jagura-Burdzy, dr Aneta Bartosik, dr Anna Kulifiska, dr Magdalena
Kusiak, dr Jolanta Mierzejewska, mgr Krzysztof Glabski, mgr Paulina Kuchta, mgr Aleksandra
Markowska, mgr Jolanta Szarlak, mgr Marta Warsinska

Plazmidy koniugacyjne o szerokim spektrum gospodarzy, typu BHR (broad host range), do
ktérych naleza badane przez nas IncP-1 i IncU, maja zdolnos¢ replikacji i1 stabilnego utrzymywania
si¢ w rozmaitych, odlegtych filogenetycznie gatunkach bakterii. W oparciu o skonstruowany
uprzednio system wektorow do klonowania na bazie BHR minireplikonéw RA3 (IncU) i RK2
(IncP-1) stworzyliSmy bank wuzytecznych kaset: stabilizacyjnych, mobilizacyjnych 1
koniugacyjnych. OpracowaliSmy tez wygodna metod¢ badania stabilno$ci plazmidow poprzez
oznaczenia enzymatyczne. Kontynuujemy szczegotowa analizg funkcjonalng i molekularng modutu
replikacyjnego, stabilizacyjnego i koniugacyjnego plazmidu RA3.

Drugi kierunek naszych badan dotyczy wyjasnienia mechanizmu dzialania
chromosomalnych przedstawicieli rodzin biatek partycyjnych ParA i ParB w Pseudomonas
aeruginosa. Dotychczasowe nasze badania m.in. nad mutantami par P. aeruginosa wykazaty, ze
biatka Par zaangazowane sa w prawidlowa segregacje chromosoméw, wzrost i podzial komoérek a
takze w mobilnos¢ 1 zdolnosci kolonizacyjne Pseudomonas. RozpoczeliSmy analizg transkryptomu
szczepu dzikiego PAO1161 aby w nastgpnym etapie poréwnaé go z transkryptomem mutantow
parB 1 parA. Rownolegle prowadzimy dalsza analiz¢ biblioteki genomu PAO1161 utworzonej
w wektorze bakteryjnego systemu dwu-hybrydowego BACTH poszukujac partneréw
komorkowych biatka ParB.

Najwazniejszy wynik badawczy:

Opracowanie wygodnej wizualnej metody analizy wlasciwosci stabilizacyjnych kaset plazmidowych. Modut
mobilizacyjny RA3 (mobilizowany przez heterologiczny system koniugacyjny plazmidu RK?2) sktada si¢
z oriT, operonu relaksazy i biatka pomocniczego (mobC nic) oraz prymazy traC4. ZidentyfikowaliSmy
miejsce wigzania represora Moc, wérod zidentyfikowanych partnerow komorkowych ParB w P. aeruginosa
sa biatka konserwowane o nieznanych funkcjach, biatka zaangazowane w regulacje transkrypcji i w synteze
aparatu motorycznego.

PUBLIKACIJE: 586/N
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Temat nr 44: Srodowiskowe Laboratorium Magnetycznego Rezonansu Jadrowego

Zespot: prof. dr hab. Andrzej Ejchart, dr hab. Jacek Wojcik, dr Katarzyna Ruszczynska-Bartnik,
dr Beata Toczylowska, dr Igor Zhukov, mgr Maria Kwasiborska (doktorantka), Mariusz Jaremko
(doktorant)

Zastosowanie NMR do wyznaczania struktury i dynamiki bialek

Prowadzone sa prace nad struktura i dynamika wiazacego jony wapnia ludzkiego biatka
S100A1 i jego modyfikacji w formach apo 1 holo, we wspotpracy ze Slovenian NMR Centre
w Lublanie i Italian Institute of Technology w Trie$cie badania strukturalne bialek prionowych oraz
we wspolpracy z Uniwersytetem w Duisburgu badania struktury 1 dynamiki niskotemperaturowe;j
parwuliny CsPin.

Modelowe badania uproszczonych analogdw tryptofanu

Tryptofan szczegé6lnie czgsto wystepuje w domenach transmembranowych biatek
membranowych wykazujac tendencje do klasteryzacji w rejonach stykania si¢ membrany z woda.
Uwaza sig, ze klasteryzacja tryptofanu jest wazna dla struktury i1 dziatania tych biatek 1 wynika
z jego zdolno$ci do tworzenia wigzan wodorowych oraz uczestniczenia w oddziatywaniach typu
kation-r oraz n-m. Zrozumienie udzialu poszczegoélnych czynnikéw wymaga badan zwiazkéw
modelowych. W naszym laboratorium badane sa wlasciwosci 1 oddziatywania 1-metyloindolu, ze
szczegllnym uwzglednieniem autoasocjacji.

Zastosowania medyczne badan NMR skladu ptyndw ustrojowych i ekstraktéw tkankowych

Badanie profilo(w NMR jader 'H i *'P plynéw ustrojowych w celu identyfikacji

biomarkeréw stanéw chorobowych.

Najwazniejszy wynik badawczy:

Wyznaczenie wysokorozdzielczej struktury i dynamiki szkieletu gltéwnego ludzkiego biatka S100A1
w formie apo oraz przedyskutowanie roéznic w strukturach ludzkiego i szczurzego S100A1 (publikacja
ztozona do druku).

PUBLIKACIE: 4391, 4397, 4403, 4415, 4429, 4438, 4443, 2826/A, 2827/A, 2836/A, 2841/A, 2842/A,
2843/A, 2844/A, 2845/A, 2846/A, 2847/A, 2848/A, 2851/A, 2852/A, 2853/A, 2854/A, 2855/A, 2856/A,
2867/A, 2886/A, 2921/A
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Temat nr 45: Regulacje biosyntezy pochodnych kwasu mewalonowego w drozdzach

Saccharomyces cerevisiae

Zespo6t: dr hab. Anna Szkopinska, dr Barbara Ktudkiewicz

Skonstruowane plazmidy kodujace biatka fuzyjne GFP-Srtl oraz GFP-Nusl postuzyly do
badania ich lokalizacji komdrkowej. Przy pomocy mikroskopii konfokalnej stwierdzono, ze oba
biatka lokuja si¢ w ciatkach lipidowych (LD). Analiza obrazow mikroskopowych uzyskanych z
drozdzy w roznych fazach wzrostu wskazuje na odmienny sposob lokowania si¢ obu bialek w LD w
poznej fazie stacjonarnej. Nuslp znajduje si¢ wylacznie w btonie ciatka lipidowego. Moze to
sugerowacé, ze przeznaczone jest ono do degradacji.

Delecja genu NUSI jest letalna, jednak jego funkcja nie jest znana. Analiza in silico
sekwencji biatka Nusl wskazuje na mozliwos$¢ syntetyzowania przez nie krdtszych poliprenoli niz
produkty drozdzowej cis-prenyltransferazy Rer2p. Hipoteza ta =zostala zweryfikowana
doswiadczalnie. Obraz HPLC poliizoprenoidéw wyekstrahowanych z komorek z nadekspresja genu
NUSI ujawnit obecno$¢ dodatkowej rodziny poliprenoli o diugosci 10-14 reszt izoprenowych.
Projekt realizowany jest we wspolpracy z dr Bozenna Rempota (temat nr 38).

Organizm modelowy, drozdze Saccharomyces cerevisiae, z wprowadzonym dzikim lub
zmutowanym genem kodujacym ludzka hHMGR zastosowany zostal do oznaczenia zmian poziomu
mRNA enzyméw szlaku kwasu mewalonowego (MVA) po podaniu simva-, fluva- lub
atorwastatyny. Otrzymane wyniki pokazuja, ze wszystkie testowane statyny powoduja
podniesienie, aczkolwiek zrdéznicowane, poziomu mRNA enzymoéw szlaku MVA. W znacznie
wigkszym stopniu poziom zmian uzalezniony jest od umiejscowienia enzymu w szlaku tj. powyzej
HMGR czy po cyklizacji tancucha poliprenowego. Drugim organizmem modelowym, w ktorym
oznaczane sa profile ekspresji gendw po dzialaniu simva- i atorvastatyny sa komorki HepG2.

Projekt realizowany jest we wspolpracy z dr hab. Beata Burzynska (temat nr 55).

Najwazniejsze wyniki badawcze:
1. Przy nadekspresji genu NUS! w komorce drozdzowej pojawia si¢ dodatkowa rodzina krétkich poliprenoli.
2. Wykazano lokalizacj¢ Srtlp w ciatkach lipidowych.

PUBLIKACIJE: 2889/A
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Temat nr 47: Modelowanie struktury i funkcji bialek

Zespot: prof. dr hab. Piotr Zielenkiewicz, dr Danuta Ptochocka, dr Pawet Szczgsny, mgr Ewa
Tkalinska, mgr Tomasz Sobiesciak, mgr Marian Siwiak

Ludzka reduktaza 3-hudroksy-3metylglutaral koenzymu A (HMGCR) jest enzymem szlaku
kwasu mewalonowego, ktérego inhibitory — statyny — sa powszechnie stosowane do redukcji
poziomu cholesterolu. Pokazano, na podstawie modelowania molekularnego, jakie zmiany
zachodza w strukturze HMGCR pod wplywem mutacji R393Q oraz Q766H. Przeanalizowano
réwniez zmiany jakie zachodza w komorce pod wptywem dziatania statyn.

Opracowana, ogoélna metoda syntezy pochodnych triazamakrocyklicznych (4398 oraz
zgloszenie patentowe P-386238) umozliwita syntezg pochodnych triazacyklononanu (tacn), ktére sa
odpowiednie do funkcjonalizacji oligo(oksyetyleno)alkanotioli. Alkanotiolowe SAMs na ztocie sa
stosowane do fabrykacji mikromacierzy (czipéw) tj. mieszanych monowarstw o zadanej mikro-
nanoarchitekturze. Czip zostal uformowany za pomoca nadrukowania mikrokontaktowego tioli na
powierzchni¢ zlota. Mikro-nano architektura czipu to uporzadkowana sie¢ oddzielonych od siebie
kwadratowych obszarow (komorek). Otrzymane w drodze syntezy tiole powinny tworzy¢ mieszang
monowarstwg tylko w obrgbie komorek i jest ona odpowiednia do selektywnego wiazania biatka z

histydynowa etykieta powinowactwa.

PUBLIKACIJE: 4381, 4398, 2889/A, 2917/A
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Temat nr 48: Badania wczesnych etapow zwijania i agregacji bialek

Zesp6l: prof. dr hab. Michat Dadlez, mgr Anna Kupniewska-Kozak, mgr Marcin Kloniecki,
mgr Emilia Gospodarska, mgr Ewa Sitkiewicz, mgr Krzysztof Tarnowski

Choroba Alzheimera jest najczgsciej wystgpujacym schorzeniem neurodegeneracyjnym.
Obecnie uwaza sig, ze choroba ta powodowana jest przez agregacj¢ peptydu amyloidowego (AB)
w tkance moézgowej. W swietle ostatnich doniesien, gtownym czynnikiem odpowiedzialnym za
powstawanie 1 rozwdj choroby Alzheimera, wydaja si¢ by¢ oligomery peptydu 1-40/42. Od kilku lat
prowadzimy badania nad oligomeryzacja peptydu AP oraz oddzialywaniami peptydu i jego
oligomerow z partnerami molekularnymi (BSA, RAGE, jony metali). W oparciu o dane uzyskane
w spektrometrii mobilnosci jonéw sprzezonej ze spektrometria mas (IMS-MS) zbudowalismy
model molekularny struktury oligomerycznej. Obecnie prowadzimy badania tendencji do
oligomeryzacji w serii wariantow AP, co pozwoli zmapowaé oddziatywania odpowiedzialne za
stabilno$¢ oligomerow. W ostatnim roku prowadziliSmy tez badania kompleksu peptydu AP
z receptorem RAGE. PotwierdziliSmy wniosek uzyskany w latach ubiegltych, ze fragment peptydu
AB16-23 zidentyfikowany przez nas jako minimalna sekwencja wiazaca RAGE, jest w stanie
specyficznie zablokowa¢ transport peptydu AP do komorek §rodblonka. Pokazalismy to
w komorkach bEND3, uzywajac fluorescencyjnej pochodnej peptydu AP 1 mikroskopii
konfokalnej. Znaleziony przez nas fragment blokuje zatem pierwszy etap aktywnego transportu
peptydu AP przez barier¢ krew-mozg, a transport ten jest jednym z czynnikow sprzyjajacych
gromadzeniu si¢ potencjalnie neurotoksycznego peptydu AB w ptynie mézgowym i powstawaniu
patologii. Stosujac metode pomiarow kinetyk wymiany wodor deuter sprzezonej ze spektrometria
mas uzyskaliSmy tez nowe informacje o strukturze czgsci pozakomorkowej (domeny V-C1-C2)
samego receptora RAGE. Na tej podstawie stworzyliSmy nowy model struktury pelnej
trzydomenowej czg$ci receptora integrujacy wyniki literaturowe dotyczace jego poszczego6lnych
domen i1 wyniki badan wlasnych. Cz¢$¢ pozakomorkowa receptora RAGE jest odpowiedzialna za
wiazanie szeregu ligandow, powodujac propagacj¢ prozapalnej aktywacji gendw w wielu stanach
patologicznych (cukrzyca, choroba Alzheimera, miazdzyca, zawal mig$nia sercowego,
niewydolno$¢ migsnia sercowego, luszczyca). Wiedza o jego strukturze jest wigc wazna dla

zrozumienia mechanizmu aktywacji 1 tworzenia inhibitoréw o potencjale terapeutycznym.

Najwazniejsze wyniki badawcze:
1. Stworzenie modelu molekularnego trzydomenowej pozakomorkowej czesci receptora RAGE
2. Wykazanie, ze skrocony peptyd AB16-23 blokuje internalizacj¢ peptydu Ap1-40 do komoérek §rodbtonka..

PUBLIKACIJE: 4393, 4442, 593/N
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Temat nr 49: Metabolizm cukréw u bakterii mlekowych

Zespot: prof. dr hab. Jacek Bardowski, dr Tamara Aleksandrzak-Piekarczyk, dr Roman Krzysztof
Gorecki, dr Anna Koryszewska-Baginska, dr Magdalena Kowalczyk, dr Katarzyna Szatraj,
dr Agnieszka Szczepankowska, mgr Aleksandra Grylak, mgr Wiktoria Labudzka, mgr Joanna
Radziwitt, mgr Joanna Zycka-Krzesinska, mgr Joanna Zylinska

Kontynuujac badania funkcjonalne nad plazmidowa pula genow u L. lactis 1L594 wykazano,
ze geny umuC i orf24 z plazmidu pIL7 tworza jeden operon (analiza transkrypcyjna), dla ktérego
ustalono sekwencje promotorowa i terminacji transkrypcji. Stwierdzono takze, ze obecnos¢ obu
gendw umuC 1 orf24, zwigksza czgstotliwo$¢ powstawania mutantow na drodze mutagenezy
spontanicznej i indukowanej promieniowaniem UV. Uzyskane wyniki sugeruja, iz biatko kodowane
przez orf24 jest odpowiednikiem UmuD, biatka wystepujacego u bakterii Gram-ujemnych, ktore
zostatlo zidentyfikowane po raz pierwszy w naszych badaniach, wsrod bakterii Gram-dodatnich.
W wyniku dalszych badan stwierdzono, ze operon umuCorf24 nie komplementuje funkcjonalnie
zmutowanego genu chromosomalnego umuC w komorkach E. coli. Zaproponowany w dalszej
czesci pracy model strukturalny biatka UmuC z pIL7 wskazuje, iz za brak komplementacji moga
by¢ odpowiedzialne dodatkowe domeny, unikalne dla biatka z Lactococcus, a nieobecne w biatku
UmuC z E. coli. Ponadto wykazano, ze biatko UmuC z pIL7 ma typowy dla wszystkich polimeraz
ksztaltt dloni prawej reki, w ktérym poza domenami unikalnymi wyodrgbnitam domeng wngtrza
dtoni, palcow i kciuka, jak rowniez domeng malego palca, typowa dla polimeraz klasy Y, do ktorej
zaliczana jest polimeraza V (UmuDC).

Kontynuujac badania nad systemem restrykeji i modyfikacji typu I, kodowanym przez geny
zlokalizowane na roznych plazmidach, wspdlnie egzystujacych w komorkach szczepu L. lactis
IL594 wykazalismy, ze sklonowanie operonu AsdRMS na wektorze plazmidowym pIL253 nadaje

komorkom gospodarza bardzo wysoki stopien opornosci na bakteriofagi.

Najwazniejszy wynik badawczy:

umuC tworzy dwugenowy operon z orf24. Obecno$c tego operonu w L. lactis, zwigksza czgstotliwosé
powstawania mutantéw na drodze mutagenezy spontanicznej i indukowanej promieniowaniem UV. Operon
trojgenowy hsdRMS sklonowany w wektorze plazmidowym nadaje komorkom L. lactis wysoki stopien
opornosci na bakteriofagi.

PUBLIKACIJE: 4424, 2943/A, 2944/A, 583/N, 584/N
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Temat nr 50: Przewodzenie sygnalu stresu osmotycznego w roslinach

Zespot: doc. dr hab. Grazyna Dobrowolska, dr Maria Bucholc, mgr Anna Kulik, mgr Ewa
Krzywinska, mgr Katarzyna Szymanska (od 01.10.2010 r.)

Prowadzone w roku 2010 badania byly kontynuacja badan majacych na celu poznanie
komorkowych regulatorow aktywnosci kinaz z rodziny SnRK2 (SNF1-related kinase 2).

Wykazano, ze fosfatazy biatkowe nalezace do grupy A PP2C negatywnie reguluja
aktywnos¢ zaréwno kinaz SnRK2-zaleznych od ABA (te dane zostaly uzyskane rownolegle przez
kilka innych laboratoriéw na §wiecie) jak i kinaz SnRK2-niezaleznych od ABA. Badano wplyw
wybranych fosfataz nalezacych do w/w grupy na aktywno$¢ kinaz: SnRK.6 i SnRK2.8 (zaleznych
od ABA) oraz SnRK2.4 i SnRK2.10 (niezaleznych od ABA). Udziat fosfataz w regulacji
aktywno$s¢ SnRK2 sprawdzano zarowno w systemie in vitro (analizujac aktywno$¢ biatek
uzyskanych w systemie bakteryjnym) jak i in vivo (analizujac aktywno$¢ badanych enzymow
uzyskanych za pomoca ekspresji przejsciowej w protoplastach roslinnych).

Ponadto, scharakteryzowano zidentyfikowany wcze$niej w naszym laboratorium sensor
jonoéw wapnia, nazwany przez nas SCS (SnRK2-interacting Calcium Sensor). Wykazano, ze biatko
to oddzialuje 1 jest negatywnym regulatorem aktywnosci SnRK2, zaréwno zaleznych jak
i niezaleznych od ABA. Wykazano, ze oddzialywanie SCS z kinazami jest niezalezne od jondéw
wapnia, natomiast dziatanie SCS jako inhibitora aktywnosci SnRK2 ujawnia si¢ dopiero
w obecnosci Ca®" (badania in vitro). Wyselekcjonowano dwa niezalezne mutanty inercyjne
rzodkiewnika (scs-1 1 scs-2), w ktorych brak jest ekspresji SCS. Analizujac fenotyp mutantéw scs
w poréwnaniu do roslin typu dzikiego wykazano, ze SCS uczestniczy w regulacji procesu
kietkowania nasion, najprawdopodobniej poprzez negatywna regulacj¢ kinaz SnRK2, ktore sa

kluczowymi elementami dojrzewania nasion i kietkowania.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Sensor jondw wapnia oddziatujacy z kinazami SnRK2 (SCS) jest negatywnym regulatorem aktywnosci tej
rodziny kinaz; uczestniczy w regulacji kietkowania nasion.

PUBLIKACIJE: 4455, 2895/A, 2896/A, 2897/A, 2898/A
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Temat nr 51: Strukturalne i funkcjonalne konsekwencje modyfikacji potranslacyjnych bialek

Zespot: dr Aleksandra Wystouch-Cieszynska, mgr Monika Zargba, Liliya Zhukova

Analiza proteomiczna zmian endogennej S-nitrozylacji bialek w synaptosomach
uzyskiwanych z moézgéw myszy transgenicznych noszacych zmutowane geny preseniliny 1 lub
ludzkiego biatka APP, ktére sa uznanymi modelami choroby Alzheimera (AD) wskazala na szereg
biatek roznicowo S-nitrozylowanych wylacznie na poszczegolnych stadiach rozwoju AD. Dla wielu
z tych biatek wyniki uzyskane przy pomocy spektrometrii mas zostaty potwierdzone przy pomocy
klasycznych metod biochemicznych. Nasze eksperymenty dowodza istotnej roli S-nitrozylacji
bialek w trakcie rozwoju choroby Alzheimera oraz typuja biatka, ktére ulegaja tej modyfikacji w
synaptosomach myszy. Projekt jest realizowany we wspdtpracy z prof. M. Dadlezem (IBB),
prof. J. Kuznickim (IIMCB), dr. hab. C. Zekanowskim (CMDiK) oraz Fredem van Leuven (Leuven
University, Belgia).

W ramach projektu badajacego wptyw S-nitrozylacji bialek S100 w oparciu o badania NMR
(wspotpraca z dr. Igorem Zhukovem, Slovenian NMR Center) uzyskano molekularny model
S-nitrozylowanego biatka S100A1. Jest to jedna z pierwszych struktur uzyskanych dla

S-nitrozylowanego biatka metodami jadrowego rezonansu magnetycznego

Najwazniejszy wynik badawczy:

Potwierdzenie S-nitrozylacji waznych bialek synaptosomalnych u myszy dzikich oraz myszy
transgenicznych niosacych ludzki gen biatka APP przy pomocy klasycznych metod biochemicznych.
Uzyskanie struktury S-nitrozylowanego biatka S100A1.

PUBLIKACIJE: 4399, 4420, 4455, 594/N
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Temat nr 52: Analiza wybranych gen6w metabolizmu komérkowego Arabidopsis thaliana

Zespot: dr hab. Elzbieta Kraszewska, prof. dr hab. Jerzy Buchowicz, mgr Agata Lipko (od 01.2010
do 09.2010), mgr Marta Modzelan (od 02.2010), mgr Martyna Kujawa (od 09.2010)

W zespole kontynuowano badania biologicznej roli biatka AtNUDT7 poprzez analizg
kompleksow tworzonych przez to biatko w protoplastach A. thaliana przy zastosowaniu metody
BIFC (Bimolecular Fluorescence Complementation). Analizy BIFC wykazaly interakcje pomigdzy
biatkiem AtNUDT7 i RACKI1A oraz biatkiem RACKI1A a podjednostkami gamma AGG1 1 AGG2
sygnatowego duzego biatka G. Dodatkowo zaobserwowano ze biatko AtINUDT7 moze wiaza¢ obie
te podjednostki w komorkach, chociaz nie obserwowano takich interakcji podczas analiz in vitro.
Wynik ten sugeruje, ze in vivo, w interakcji pomigdzy AtNUDT7 a podjednostkami gamma
posredniczy biatko RACKI1A.

Analizowano takze wptyw substratow hydrolazy AtNUDT7 (NADH i ADP-rybozy) na
tworzenie si¢ komplekséw. Wstepnie ustalono, ze obecnos¢ NADH, ale nie ADP-rybozy, ostabia
wiazanie AtINUDT7 z RACK1A. W celu wyjasnienia tego zjawiska, we wspotpracy z dr Grazyna
Goch, prowadzone sa badania biofizyczne, ktére maja na celu ustalenie czy wiazanie substratu
zmienia konformacjg¢ biatka AtINUDT?7.

Kontynuujac badania biatek Nudix z bakterii patogennej Pseudomonas syringae pv tomato
DC3000 ustalono, ze biatko kodowane przez gen nudC jest niezbedne dla prawidlowego wzrostu

komorek.

Najwazniejsze wyniki badawcze:

1. Biatko RACKI1A oraz AtINUDT7 tworza kompleksy z podjednostkami gamma sygnatowego biatka G.
2. Obecnos$¢ substratu ostabia wigzanie pomigdzy biatkami partnerskimi NUDT7 i RACKI1A.

3. Biatko NudC z P. syringae jest niezbedne dla prawidtowego wzrostu komorek bakteryjnych.

PUBLIKACIJE: 2837/A, 2838/A, 2839/A, 569/N, 612/N, 613/N
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Temat nr 54: Mechanizmy molekularne dzialania jon6w metali czynnych biologicznie

Zespot: prof. dr hab. Wojciech Bal, dr Arkadiusz Bonna, dr Tomasz Fraczyk (od 01.06. 2010),
dr Grazyna Goch, dr Agnieszka Polkowska-Nowakowska (od 01.11.2010), dr Anna Staszewska (do
30.06.2010), mgr Hanieh Hosseinejad Ariani (od 01.07.2010), doktorantki: mgr Agnieszka
Belczyk, mgr Ewa Kurowska, mgr Katarzyna Piatek, mgr inz. Anna Maria Protas, mgr Matgorzata
Rozga, mgr Aleksandra Witkiewicz-Kucharczyk

W roku 2010 kontynuowalismy prace nad udoskonaleniem i rozwinigciem opracowanej
przez nas w poprzednich latach metody odcinania etykiety powinowactwa w reakcji biatka
rekombinowanego z jonami Ni(Il). Efektem tych badan byly dwie prace, przedstawiajace
mechanizm molekularny tej reakcji (4399, 4420). We wspolpracy z Katedra Higieny Akademii
Medycznej we Wroctawiu opublikowali§my wyniki, opisujace oddziatywanie kompleksu
miedziowego albuminy z typowymi buforami (4444). W ramach badan mechanizméw
molekularnych kancerogenezy opublikowali$my rozdziat na temat metodologii pracy z palcami
cynkowymi w ksiazce Methods in Molecular Biology (wspotpraca z prof. A. Hartwig, TU Berlin,
Niemcy i prof. T. Schwerdlte, Uniwersytet Munster, Niemcy) oraz rozdziat opisujacy mechanizmy
molekularne karcynogenezy Ni i Cd w Advances in Molecular Toxicology, vol. 4 (Elsevier) (4409).
Wspolnie z prof. M. Dadlezem kontynuowali$§my badania oddzialywan jonow Cu(Il) z peptydem
AP40, publikujac artykul opisujacy tworzenie kompleksow miedziowych monomeru tego peptydu
(4393); opublikowalismy takze artykut przegladowy na temat tych oddziatywan (praca 4392). We
wspolpracy z prof. E. Grzesiuk badaliSmy wtasciwosci konformacyjne biatka TFF1, a wspdlnie z
prof. A. Bierzynskim oddziatywania S100A1 z peptydem TRTK (TRTK-12) (manuskrypty w
przygotowaniu). Wraz z dr hab. G. Dobrowolska opisali§my wlasciwosci konformacyjne i wiazanie

jondéw wapniowych do biatka SCS (praca w druku, ukaze si¢ z data 2011).

Najwazniejszy wynik badawczy:
Opublikowanie mechanizmu molekularnego reakcji niklozaleznej hydrolizy wiazania peptydowego (4399,
4420).

PUBLIKACIJE: 4393, 4399, 4409, 4420, 4444, 4472, 2867/A, 2896/A

1.45



Temat nr 55: Analiza genetyczna podstaw wybranych chordb dziedzicznych

Zespot: dr hab. Beata Burzynska, dr Monika Goéra, mgr Agata Leszczynska, mgr Monika
Niewiadomska (od 10.2010), mgr Katarzyna Rawa (doktorantka WUM)

W roku 2010 kontynuowaliSmy projekt prowadzony w ramach wspolpracy z Klinika
Pediatrii, Hematologii i Onkologii AM oraz Klinika Pediatrii Centrum Medycznego Ksztalcenia
Podyplomowego. Celem tych badan jest poznanie genetycznego podioza wrodzonych anemii
hemolitycznych i scharakteryzowanie populacji polskiej pod wzgledem czgstosci wystgpowania tej
grupy chorob. Dodatkowo prowadzimy badania pacjentow w kierunku Zespotu Gilberta (GS),
choroby o podlozu genetycznym, powodujacej hemoliz¢ wyroOwnawcza zwiazana
z hiperbilirubinemia. StwierdziliSmy, ze mutacje odpowiedzialne za wystgpowanie GS,
statystycznie czgsciej pojawiaja si¢ u pacjentow ze sferocytoza wrodzona, co moze by¢ powodem
nasilenia objaw6éw anemii hemolityczne;j.

Drugi kierunek badan prowadzony jest we wspotpracy z Katedra i Klinika Kardiologii AM
w Warszawie, Uniwersytetem Medycznym w Bialymstoku oraz Centrum Medycznego Ksztatcenia
Podyplomowego. Gtownym celem tego projektu jest wyznaczenie markeréw rokowniczych
pozawalowej przebudowy lewej komory migénia sercowego, pozwalajacych na optymalizacje
leczenia pacjentow po rozleglym zawale.

W pierwszej czesci projektu u szczurow Wistar zostat wykonywany eksperymentalny zawat
serca lub operacja pozorowana. Analiza macierzowa mRNA serc i komorek PBMC pobranych od
zwierza w 1, 3 1 7 dobie po operacji, umozliwita zidentyfikowanie gendw o zrdznicowanej ekspresji
w komorkach serca i PBMC w grupie zwierzat z zawalami w poréwnaniu do grupy kontrolne;.
Analiza funkcjonalna wybranych genow wykazata ich posredni badz bezposredni zwiazek z

zawatem serca, hipertrofia serca czy z dysfunkcja lewej komory.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Wstepne wyniki wskazuja ze model eksperymentalnego zawalu u szczura moze by¢ wykorzystany do
wybrania potencjalnych biomarkeréw niewydolnosci serca.

PUBLIKACIJE: 4381, 2889/A, 2920/A, 566/N
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Temat nr 56: Genomika Paramecium tetraurelia

Zespot: prof. dr hab. Joanna Rytka, dr Robert Gromadka, drJacek Nowak, mgr Kamila
Maliszewska (10-12.2010, staz w CGM Gif sur-Yvette), mgr Julita Gruchota

Zaprogramowana eliminacja DNA podczas roznicowania si¢ i wzrostu komorek byta
opisana w wielu organizmach i najcze$ciej dotyczy ona specyficznych genow. W Paramecium
tetraurelia, jak 1 w innych orzeskach, proces ten odbywa si¢ w trakcie dojrzewania nowego
makronukleusa z generatywnego mikronukleusa i zachodzi rownocze$nie w bardzo wielu miejscach
na genomie. Nastgpuje usunigcie elementéw wielokopijnych (m. in. transpozonéw i minisatelitow)
oraz precyzyjne wycigcie okoto 60 000 krétkich (26-882 pz), jednokopijnych, nie kodujacych
sekwencji IES (ang. Internal Eliminated Sequence) obecnych zaréwno w obrebie sekwencji
kodujacych jak i nie kodujacych genomu mikronuklearnego. Wzor rearanzacji jest dziedziczony
epigenetycznie pomig¢dzy starym i nowym makronukleusem.

W proces ten zaangazowane jest bardzo wiele specyficznych genoéw, ktérych produkty
pojawiaja si¢ w komorce w okreslonych fazach procesu piciowego (autogamii).

Zespot kontynuowal badania nad genami, wcze$niej wytypowanymi z zastosowaniem
techniki mikromacierzy, wyrazanymi specyficznie w trakcie autogamii, ktore ponadto moga petni¢
funkcje w metabolizmie RNA.

Fuzja genu PTMB.220 z GFP pozwolita stwierdzi¢ jego lokalizacje w starym i
nowopowstajacym makronukleusie. Wyniki uzyskane podczas wyciszania tego genu na drodze
interferencji RNA sugeruja jego zaangazowanie w opierajacy si¢ na niekodujacych RNA szlak tak
zwanych ,skanujacych RNA” (scnRNA), ktory pozwala poréwnanie genomoéw mikro- i
makronukleusa w procesie rearanzacji DNA nowego makronukleusa.

Wstepne wyniki uzyskane dla drugiego badanego genu, TFIIS4, charakteryzujacego sig
wysoka homologia do czynnika transkrypcyjnego TFIIS, jednego ze sktadnikow kompleksu DNA
zaleznej polimerazy RNA typu II, sugeruja rowniez jego potencjalny udziat w procesie dojrzewania
nowego makronukleusa. Fuzja biatka TfIIS z GFP zostala zlokalizowana tylko w obrgbie nowego

makronukleusa.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Wykazanie wplywu dwoch zidentyfikowanych gendow na precyzyjne wycinanie IESOw podczas dojrzewania
nowego makronukleusa.

PUBLIKACIJE: 185/M
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Temat nr 57: Mechanizmy wiernosci replikacji DNA

Zespot: dr hab. Anna Bebenek, mgr Agata Jacewicz

Modelowym biatkiem do badania mechanizmow wiernosci replikacji naszej pracowni jest
polimeraza DNA faga RB69. Jest to polimeraza replikacyjna, odpowiedzialna za wierng replikacj¢
genomowego DNA faga RB69. W tym roku kontynuowali$my badania nad mutantem polimerazy
DNA RB69D714A. D714 jest stabo konserwowana reszta aminokwasowa, znajduje si¢ daleko od
centrum katalitycznego polimerazy oraz nie oddziatuje z DNA. Mutant polimerazy RB69D714 nie
podtrzymuje wzrostu faga T4gp43am in vivo, ale jest aktywnym enzymem in vitro. Wszystkie
dotychczasowe badania biochemiczne (zdolno$§¢ wiazania si¢ z DNA, aktywnos$¢
egzonukleolityczna na ss i dsDNA, wydluzanie startera) pokazuja, ze ta polimeraza nie rézni si¢
W sposob istotny od enzymu macierzystego. Badania kinetyczne w warunkach pojedynczego obrotu
enzymu (ang. pre-steady-state) pokazaly, ze zamiana niekonserwowanego kwasu asparaginowego
w pozycji 714 do alaniny w powaznym stopniu obnizyla (okoto 20-razy) wydajnos$¢ katalityczna
polimerazy DNA faga RB69 w poroéwnaniu z enzymem dzikim. Otrzymana w laboratorium dr.
Miguela Garcia-Diaz przez mgr Agate Jacewicz struktura krystalograficzna dla apoenzymu mutanta
polimerazy D714A o rozdzielczoéci 2.6 A pokazata, ze obecnos¢ mutacji D714A zaburza geometrie

aminokwasow uczestniczacych w wigzaniu jonéw Mg”>" niezbednych do katalizy.

Najwazniejszy wynik badawczy:

Struktura apoenzymu polimerazy D714A o rozdzielczosci 2,6A pokazuje powazne zmiany w potozeniu
istotnych dla katalizy reszt aminokwasowych D411 1 E686. Zmiany te moga zaburza¢ prawidtowe wiazanie
metalu i przyczynia¢ sig do obserwowanego spowolnienia katalizy.

PUBLIKACIJE: 4450, 590/N, 591/N
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Temat nr 58: Identyfikacja i charakterystyka mikroorganizméw potencjalnie uzytecznych
w bioremediacji

Zespol: dr Urszula Zielenkiewicz, mgr Karolina Tomczyk-Zak (doktorantka)

Biofilm naskalny z nieczynnej kopalni w Ztotym Stoku stanowi niezwykty przyktad zespotu
mikroorganizméw zdolnych do wzrostu w warunkach skrajnie ubogich w zwiazki organiczne oraz
w obecnosci bardzo wysokich ste¢zen jonéw arsenu.

Dla pelnego obrazu biordéznorodnosci biofilmu, w roku biezacym okreslilismy sktad gatunkowy
krolestwa Archaea za pomoca techniki pyrosekwencjonowania. Otrzymane sekwencje 16S rRNA
przypisano do dwoch rodzajow archeondw: Picrophilus i Ferroplasma.

W okolicach Ztotego Stoku do wdd gruntowych przedostaja si¢ wysokie stezenia arsenu
wyplukiwane ze skal woda wyptywajaca z kopalni. W procesie uwalniania jonéw As ze skat do
wod moga uczestniczy¢ mikroorganizmy tworzace biofilm. Aby sprawdzi¢ tg hipotezg
poszukiwaliSmy genéw metabolizmu arsenu w bakteriach biofilmu. Wyizolowane z biofilmu
catkowite DNA postuzylo jako matryca do amplifikacji genéw arr4 i aoxB. Produkty PCR zostaty
sklonowane, a nastgpnie zsekwncjonowane. W wyniku analizy sekwencji za pomoca programow
nBLAST i BLASTX, do arrd przypisano 90, a do aoxB 28 sekwencji. 62 sekwencje
aminokwasowe ArrA przypisano do 6 typoéw bialek, homologicznych do biatek bakterii Shewanella
lub z grupy o/e-Proteobacteria. Wigkszos¢ sekwencji AoxB posiadato wysokie podobienstwo do
bialek bakterii z grupy f- lub a-Proteobacteria. Sekwencje nukleotydowe genow arrd i aoxB
zostaty zdeponowane w bazie EMBL.

Przeprowadzono selektywna izolacje organizméw tej grupy na kilu rodzajach podtoz
uzupeklionych antybiotykiem hamujacym rozwoj komorek eukariotycznych (cykloheximid).
Identyczno$¢ mikroorganizméw morfologicznie podobnych potwierdzano za pomoca MSSCP. Do
identyfikacji za pomoca sekwencjonowania genu 16S rRNA wybierano przedstawiciela kazdej
grupy. Zidentyfikowano 40 mikroorganizméw nalezacych do grupy Actinobacteria: Kocuria,
Brevibacterium, Tsukamurella, ~Mycobacterium, Arthrobacter, Streptomyces, Nocardia,

Nocardiopsis, Micrococcus, Tetrasphaera 1 Rhodococcus.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Zidentyfikowanie genow arrd i aoxB w puli catkowitego DNA wyizolowanego z biofilmu, co $swiadczy o
obecnosci w biofilmie mikroorganizméw zdolnych do reakcji redukcji i/lub utlenienia jonéw arsenu.
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Temat nr 60: Mechanizmy podzialéw komérkowych
Zespot: dr hab. Anna Kurlandzka, dr Agata Cena, mgr Leszek Tarnowski, mgr Piotr Kowalec
(od 10.2010)

Badania koncentruja si¢ na kompleksie kohezyjnym chromatyd siostrzanych, ktorego
elementy sa zachowane w trakcie ewolucji 1 niezbedne do zycia. Kontynuowano prace nad rola
biatka Irr1 w inicjacji mejozy u drozdzy. Wykazano, ze w pachytenie wchodzi ono w interakcj¢ ze
specyficzna dla mejozy kohezyna Rec8 i okreslono prawdopodobny obszar interakcji w Irrlp.
Kontynuowano prace nad jadrowo-cytoplazmatycznym transportem kohezyn ludzkich SA1 i SA2
— ortologow Irrlp. W ukladzie heterologicznym drozdzy potwierdzono, poprzez mutagenezg
ukierunkowana, ze w kohezynie SA2 sa dwie sekwencje sygnatowe odpowiedzialne za
Crml-zalezny eksport z jadra do cytoplazmy. Zidentyfikowano glowne sygnaty lokalizacji
jadrowej funkcjonujace w drozdzach. Wstepne dane w hodowlach komorek ludzkich wskazuja, ze
za import jadrowy SA2 odpowiedzialna jest wigksza liczba sygnalow niz ma to miejsce w

drozdzach, oraz ze sygnaty te moga by¢ inaczej eksponowane.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Eksperymentalnie potwierdzono funkcjonalno$¢ sygnaléw Crml-zaleznego eksportu z jadra komorkowego
biatka SA2.

PUBLIKACIJE: 2830/A, 2831/A, 176/M, 573/N, 600/N
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Temat nr 61: Dynamika transkryptomu w normie i stresie

Zespot: dr hab. Marta Prymakowska-Bosak, prof. dr hab. Andrzej Jerzmanowski, dr Roksana
Iwanicka-Nowicka

Prace prowadzone w 2010 roku stanowity kontynuacj¢ tematu rozpoczgtego w poprzednich latach,
zwiazanego z identyfikacja oraz charakterystyka gendw szybkiej odpowiedzi na stres abiotyczny
u roslin. Jako obiekt modelowy w wykonywanych doswiadczeniach stuza: linia komorkowa T87
Arabidopsis thaliana, a takze wybrane mutanty roslinne. Uzycie linii komorkowej T87 umozliwito
przeprowadzenie $cisle kontrolowanej analizy transkryptomicznej odpowiedzi komorek roslinnych
na stres zasolenia. Analiza dotyczyta pierwszych 100 minut trwania stresu. Uzyskano dane bardzo
dobrej jakosci. Po zastosowaniu metod bioinformatycznych wyodrebniono nowe dotad
niescharakteryzowane geny, ktore moga mie¢ istotne znaczenie w regulacji odpowiedzi komoérek
ros$linnych na stres zasolenia oraz docelowo moga decydowac o odpornos$ci roslin na ré6znego typu
stresy abiotyczne. Obecnie rozpoczgto charakterystyke fenotypowa mutantdw Arabidopsis
w wytypowanych genach, ze zwroceniem szczegdlnej uwagi na reakcje badanych mutantéw na
réznego rodzaju stresy. Prowadzona jest takze molekularna analiza tych genéw na poziomie
chromatyny.

Drugim elementem badan jest identyfikacja bialek specyficznie oddziatujacych z potranslacyjnie
modyfikowanym histonem H3, istotnym w regulacji transkrypcji gendw. Opracowana przez nas dla
materiatu roslinnego metoda chromatografii powinowactwa do peptydu (ang. ,,peptide pull-down™)
oraz zastosowane metod spektrometrii mas pozwolito na wst¢pna identyfikacje wielu biatek, ktore z
duzym prawdopodobienstwem oddziatuja in vivo z modyfikowanym histonem H3. Kolejnym
elementem prac bedzie powtorzenie przeprowadzonych eksperymentdw oraz potwierdzenie dla
wybranych bialek oddziatywan bialko-histon H3, zaréwno in vitro jak 1 in vivo. Przeprowadzone
beda takze badania mutantéw Arabidopsis w genach wytypowanych bialek 1 proba okreslenia ich

roli biologicznej oraz molekularnej w regulacji transkrypcji genow.

Najwazniejsze wyniki badawcze:

1. Wykonanie analizy transkryptomicznej odpowiedzi komoérek roslinnych na stres zasolenia i wytypowanie
do dalszych badan genéw o istotnym znaczeniu dla tego procesu.

2. Wstepna identyfikacja biatek jadra komorkowego Arabidopsis oddzialujacych z niemodyfikowanym oraz
metylowanym histonem H3.
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Temat nr 62: Synteza bialek biologicznie czynnych w heterologicznych systemach
ekspresyjnych

Zespot: dr hab. Krystyna Grzelak, dr Edyta Kopera, dr Malgorzata Milner-Krawczyk, mgr Marcin
Mielecki (doktorant)

Kontynuowano badania nad nietypowymi (atypowymi) serynowymi kinazami Rio.
Inhibitory tych kinaz, podobnie jak inhibitory kinaz JAK, moga odegra¢ istotng rol¢ w terapii
chor6b  nowotworowych. Nadprodukowana w  komorkach E. coli kinaza Riol
z Archaeoglobus fulgidus (Hisg-Riol) postuzyla do badania oddzialywan migedzy kinaza, a jej
potencjalnymi inhibitorami. Do badan uzyto tyrfostyng (AG-490) oraz jej pochodne — wytypowane
za pomoca metod projektowania molekularnego jako potencjale inhibitory kinaz Rio.

Wykazano, ze AG-490 oraz jedna z jej pochodnych (C3) efektywnie hamuja aktywnosé
autofosforylacyjna Riol. Wspdtczynnik ICsy dla AG-490 wyniést 50 uM a dla C3 — 34 uM.
W ramach wspolnego projektu badawczego z prof. dr hab. Hanna Radecka (Instytut Rozrodu
Zwierzat i Badan Zywnosci PAN, Zaklad Biosensorow, Olsztyn) podjeto rowniez probe opracowania
bioczujnika stuzacego do badania oddziatywan kinaza-inhibitor
(7-miesigczny  staz  naukowy mgr. Marcina Mieleckiego w  Zakladzie Biosensorow
w Olsztynie). Kinazg Riol, zawierajaca znacznik histydynowy, unieruchamiano na powierzchni
elektrody ztotej, ktora modyfikowana byta warstwa ztozona z organotioli oraz warstwa zbudowanag z
tiolu chelatujacego jony miedzi (Cu®"). Za pomoca techniki woltamperometrii obserwowano efekt
wigzania AG-490 przez kinaz¢ w st¢zeniach ok. 10-krotnie nizszych w poréwnaniu z pomiarami
spektroskopowymi. Warto$¢ statej dysocjacji (Kd) pomigdzy Hiss-Riol a AG-490 wyniosta 0,25 pM.

Rozpoczgto rowniez badania nad uzyskaniem rekombinowanej hemaglutyniny (rHA) wirusa
grypy Al H5NI1 jako potencjalnego antygenu szczepionkowego. W drozdzowym systemie
ekspresyjnym Pichia pastoris otrzymano hemaglutyning w formie rozpuszczalnej, ktora nastepnie
oczyszczono do homogenno$ci. Badanie immunogenno$ci otrzymanych preparatow rHA jest

w toku.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Opracowanie biosensora zdolnego do badania oddzialywan kinaza-inhibitor.
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Temat nr 63: Dodekahedron adenowirusa jako platforma szczepionkowa

Zespot: prof. dr hab. Wiodzimierz Zagérski-Ostoja, dr hab. Jadwiga Chroboczek, dr Ewa Szotajska,
dr Antonina Naskalska (do 08.2010), mgr Inga Szurgot (doktorantka), mgr Malgorzata
Biatoskorska

Prowadzone badania dotycza przygotowania szczepionki przeciwgrypowej, w ktorej
platforma dostarczajaca antygeny jest wirusopodobna czasteczka wektorowa — dodekahedron
adenowirusa (Dd). Jako antygeny wykorzystywane sa: hemaglutynina (HA) wywolujaca
powstawanie przeciwcial neutralizujacych, oraz wewngtrzne biatko wirusa — M1, ktore przede
wszystkim indukuje odpornos¢ komorkowa zaatakowanego organizmu.

Dotychczas wykazaliSmy, ze Dd peini rol¢ adjuwanta indukujac zwigkszona reakcjg
systemu odpornosciowego, a rownoczesnie jest nosnikiem wydajnie dostarczajacym biatka do
ludzkich komorek uktadu immunologicznego. Antygen M1, wprowadzony przez wektor do
mieloidalnych komorek dendrytycznych jest w nich prawidtowo przetwarzany, a takze skutecznie
prezentowany komorkom efektorowym takim jak cytotoksyczne limfocyty T.

W stosowanym dotychczas podejsciu, jako antygeny wykorzystywali§my biatka pelnej
dhugos$ci, przytaczone niekowalencyjnie do powierzchni wektora. W 2010 roku rozpoczelismy
prace nad przygotowaniem Dd zawierajacego w swej strukturze okreslone fragmenty biatka M1.
Opierajac si¢ na zrodtach literaturowych wybraliSmy dwa rozne epitopy biatka M1 o dlugosci 18
aminokwasow, jeden indukujacy odpowiedz limfocytow CD8+ a drugi zdolny do indukcji zar6wno
limfocytow CD8+ jak i CD4+. W przygotowanych konstruktach sekwencje kodujace epitopy
zostaly umieszczone w obre¢bie biatka podstawy pentonu, z ktorego sktada si¢ Dd. Stwierdzilismy,
ze wprowadzenie sekwencji kodujacych epitopy w okreslonych pozycjach biatka podstawy pentonu
nie zaburzylo procesu skladania czasteczek wektora w trakcie jego biosyntezy w komorkach
owadzich (system bakulowirusa).

Preparaty oczyszczonych rekombinowanych Dd zawierajacych epitopy biatka M1 zostana

wykorzystane do przeprowadzenia funkcjonalnych testow immunologicznych in vitro.

Najwazniejszy wniosek badawczy:
Umieszczenie epitopoéw M1 w okreslonej pozycji biatka podstawy pentonu nie zakldca procesu sktadania
dodekahedronéw podczas ich biosyntezy.

PUBLIKACIJE: 2930/A, 572/N
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Temat nr 64: Posttranslacyjne modyfikacje bialek jako mechanizm regulacji szlakéow
przekazywania sygnalu

Zespot: dr Magdalena Krzymowska, mgr Fabian Giska (doktorant), mgr Rafal Hoser (doktorant),
mgr Marcin Piechocki (doktorant), mgr inz. Marek Zurczak (doktorant)

Efektor HopQ1 wydzielany przez Pseudomonas syringae wspomaga rozwoj bakteriozy
obwodkowej fasoli, jednak jego sekrecja uniemozliwia infekcj¢ roslin tytoniu. Tym samym
zdolno$¢ do syntezy tego czynnika wyznacza spektrum ro$lin kolonizowanych przez dana odmiang
chorobotworcza bakterii. Dotychczas nie opisano jednak molekularnego mechanizmu dziatania
HopQ1 wewnatrz komorek roslinnych.

Przeprowadzona przez nas analiza bioinformatyczna, poprzedzona poznaniem peinej
sekwencji genomu tego szczepu bakterii, ujawnita w sekwencji HopQ1 motywy charakterystyczne
dla hydrolaz nukleozydéw, rozcinajacych wiazanie glikozydowe migdzy zasada a ryboza.
W dotychczasowych eksperymentach, nie udalo nam si¢ wykaza¢ aktywnoS$ci enzymatycznej
rekombinowanego biatka HopQ1, wobec szeregu testowanych potencjalnych substratoéw. Kontrolg
pozytywna w przeprowadzonych doswiadczeniach stanowito uzyskane przez nas rekombinowane
biatko RihA z FEscherichia coli, ktére z wysoka wydajnoscia hydrolizowalo nukleozydy
pirymidynowe. HopQ1, nalezy do podgrupy NH 2 hydrolaz nukleozydowych, w ktérych zamiast
typowego motywu DXDXXXDD, wystepuje sekwencja DXXXDXDD, gdzie X jest dowolnym
aminokwasem, co moze wskazywaé na inna specyfike substratowa. Co ciekawe, podgrupa ta
obejmuje biatka pochodzace z roznych organizmow, wsréd ktérych znaczaca czg$¢ stanowia
czynniki chorobotwoércze wobec ros§lin 1 zwierzat (np. Ralstonia solanacearum, Xanthomonas
campestris, Magnaporthe grisea, Nocardia farcinica). Wydalo nam si¢, wigc prawdopodobne, Ze
bialka tej podgrupy stawataby si¢ aktywne dopiero na terenie komorki gospodarza, np. na skutek
specyficznych dla Eukaryota modyfikacji badz oddzialtywania ze specyficznym czynnikiem.
Przypuszczenia te sklonity nas, do ekspresji przejsciowej HopQ1 w tkance Nicotiana benthamiana,
celem znalezienia potencjalnych partneréw interakcji. Badania z uzyciem spektrometrii mas,
wykazaty, ze HopQ1 z dofaczong etykietka STREPII wspdtoczyszcza sig z biatkami z rodziny 14-3-3.
Dodatkowo, analiza ta wykazala, ze HopQl ulega specyficznej fosforylacji w komdrkach
roslinnych. Co ciekawe, modyfikacja ta zachodzi w dwoch prawdopodobnych miejscach
oddzialywania z biatkami 14-3-3, przy czym kanoniczne motywy wigzania zawieraja wiasnie

fosfoseryny.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Biatko HopQ1 z Pseudomonas syringae pv. phaseolicola oddziatywuje z roslinnymi biatkami z rodziny
14-3-3, w sposob zalezny od fosforylacji.
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Temat nr 65: Modelowanie mechanizméw aktywnos$ci biologicznej na podstawie danych
strukturalnych

Zespo6t: dr hab. Jarostaw Poznanski, dr Tomasz L.ozinski, mgr Piotr Kaczka (doktorant do 05.2010),
mgr Agnieszka Polkowska-Nowakowska (doktorantka do 10.2010), mgr Matgorzata Siudek
(doktorantka od 10.2010)

Stabilno$¢ domeny o'’ polimerazy RNA E. coli w wodnym roztworze TFE. Na podstawie
analizy danych relaksacyjnych azotu "N stworzono dla 30% roztworu TFE spdjny model dynamiki
konformacyjnej catej o' W wysokich stezeniach Na,SO, i MgSO, bialko jest zwinicte
w neutralnym pH bez obecnosci TFE. Wigkszo$¢ zawarta w pracy doktorskiej Piotra Kaczki
(580/N) czg$¢ opublikowana (4397), reszta przy wspotudziale Matgorzaty Siudek (w
przygotowaniu).

Metabolizm lekéw w komorce. Pomiary '’F NMR umozliwity przesledzenie metabolizmu
fluorouracylu w komoérkach drozdzy szczepu W303. Po inkubacji z SFU w ekstrakcie
cytoplazmatycznym zidentyfikowano SFUTP, ktore nastgpnie jest kolejno degradowane do SFUMP
SFUrd 1 5FU. Wydaje sig, ze na widmach wystgpuje takze sygnat SFUrd zwiazanej do syntazy
tymidylanowe;j, ale to wymaga jeszcze potwierdzenia.

Mechanizm inhibicji helikazy HCV przez pochodne benzotriazolu. Polaczenie danych
doswiadczalnych uzyskanych metoda ,.chemical shift mapping” z wynikami modelowania
1 dostgpnymi danymi biochemicznymi pozwolily na wskazanie mechanizmu dziatania jednego ze
zwiazkoéw. Calo$¢ zawarta w pracy doktorskiej Agnieszka Polkowska-Nowakowska (588/N),
publikacja w przygotowaniu.

Benzotriazolowe inhibitory kinazy CK2a. Dla 18 potencjalnych inhibitoréw stworzono
molekularne modele ich kompleksow z enzymem oraz powiazano zmierzone in vitro wartosci I1Csg

z wlasno$ciami ligandéw (publikacja 4425). Dalsze badania w toku.

Najwazniejsze wyniki badawcze:

1. W 30% TFE, podobnie jak w 2M Na’SO, 6", jest przynajmniej cze$ciowo zwinigta.

2. Wiazanie DCBRT interferuje z wiazaniem DNA/RNA do helikazy HCV.

3. Aktywno$¢ inhibitorow CK2a jest $ci§le zwigzana hydrofobowoscia ich formy anionowe;.

PUBLIKACIE: 4397, 4399, 4420, 4425, 4445, 4451, 2826/A, 2827/A, 2836/A, 2841/A, 2861/A, 2886/A,
580/N, 588/N
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Temat nr 66: Metodyka sekwencjonowan genomowych

Zespot: prof. dr hab. Wlodzimierz Zagorski-Ostoja, dr Robert Gromadka, mgr Beata Babifiska, mgr
Karolina Citko (11-12.2010), mgr Matgorzata Filipiak, mgr Jan Gawor, mgr Ewa Kalinska, mgr
Helena Kossowska, mgr Magdalena Kubicz (08-10.2010), mgr Anna Trzemecka (od 10.2010 urlop
macierzynski)

W ramach migdzynarodowego Konsorcjum Sekwencjonowania Ziemniaka (Potato Genome
Sequencing Consortium — PGSC) kontynuowano prace nad sekwencjonowaniem DNA totalnego
z ziemniaka monoploidalnego diploida klonu DM1-3 516R44 i polskiej odmiany DH Kuba 48/6,
ktory zostal wyselekcjonowany w Pracowni Genetyki IHAR Mtochow.

Lacznie wykonano sekwencjonowanie na 5. regionach odmiany DM i 30 regionach dla
odmiany Kuba na aparacie genomowym GS FLX Titanium.

Otrzymane sekwencje zostaly zdeponowane w bazie krotkich odczytow genomowych
w The European Nucleotide Archive (ENA) 1 sa dostgpne pod adresem internetowym
http://www.ebi.ac.uk/ena/data/view/ERP0O00411 w archiwum the Sequence Read Archive dla
szczepu DM 1 http://www.ebi.ac.uk/ena/data/view/ERP000444 dla klonu Kuba 48/6. Lacznie
odczytano 5 420 930 412 nukleotydow.

Ponadto w ramach wspotpracy z innymi laboratoriami wyizolowano i1 zsekwencjonowano
genomy i plazmidy z réznych organizmoéw jak rowniez DNA antyczne. Zostala zmodyfikowana
metoda izolacji duzych plazmidow z bakterii. Ustalono konsensus sekwencji 11 plazmidow o
facznej dtugosci ponad 1.2 Mb, genomu Lactoccocus lacticscremoris okoto 2,9 Mb 1 4 genomow

roéznych izolatow Staphylococcus aureus o wielko$ciach okoto 3Mb.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Ustalenie sekwencji i okreslenie potozenia gendéw na plazmidzie pSIN kodujacych biatka opornosci na
aresen. Plazmid moze by¢ zastosowany do neutralizacji §ciekow kopalnianych.

PUBLIKACIJE: 184/M
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Temat nr 67: Metabolizm siarki w roslinach

Zespot: prof. dr hab. Agnieszka Sirko, dr Anna Wawrzynska, mgr Grzegorz Moniuszko, mgr
Katarzyna Zientara-Rytter, mgr Jolanta L.ukomska (do 30.06.2010)

Najwazniejszym celem naszych badan jest ustalenie molekularnych podstaw odpowiedzi
roslin na ograniczenie dostgpnosci siarczanu (zrodta siarki). Interesuje nas z jednej strony
identyfikacja czynnikow kontrolujacych ekspresj¢ genoéw, przekazywanie informacji z korzeni do
pedu oraz ogdlna koordynacja tej odpowiedzi. Z drugiej strony, dalekosieznym celem naszych
badan jest uzyskanie ro$lin sprawniej wykorzystujacych zwiazki odzywcze (mikro- i
makroelementy), zawierajacych zwigkszony poziom metabolitow pozadanych oraz zmniejszony
poziom substancji toksycznych. Nasze wysitki w okresie sprawozdawczym koncentrowaty sie
glownie wokot rodziny gendw UPY/LSU oraz kodowanych przez te geny matych, specyficznych dla
ro$lin bialek o nieznanej funkcji. WykazaliSmy, Ze tytoniowe biatko UP9C zaangazowane jest w
liczne oddziatywania z innymi biatkami. Charakterystyka partneréw UP9C doprowadzita nas do
wniosku, ze jest ono elementem niezbednym do prawidtowej odpowiedzi roslin na glodzenie
siarkowe. Mozliwy mechanizm dziatania tego biatka moglby polega¢ na stabilizacji innych,
kluczowych biatek odpowiedzialnych za adaptacjg¢ roslin do warunkéw niedoboru siarki.

Sklonowanie 1 scharakteryzowanie szeregu tytoniowych czynnikdéw transkrypcyjnych
nalezacych do rodziny biatek EIL pozwolilo na sprawdzenie ich zaangazowania w regulacje
ekspresji interesujacych nas genow. Co najmniej dwa z tych czynnikéw okazaly si¢ niezbgdne do

indukcji ekspresji tytoniowego genu UP9C w warunkach glodzenia siarkowego.

Najwazniejsze wyniki badawcze:
1.  Wykazanie, ze bialko UP9C jest niezbedne do prawidtowej odpowiedzi ro§lin tytoniu na gltodzenie
siarkowe.

2. Wpykazanie, ze czynniki transkrypcyjne z rodziny EIL biora udziat w regulacji ekspresji genu UP9C
oraz by¢ moze innych genéw regulowanych przez glodzenie siarkowe.

PUBLIKACIJE: 4390, 4403, 2913/A, 2914/A, 2915/A, 2916/A, 2917/A
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Temat nr 68: Metabolizm mitochondrialnych RNA u S. cerevisiae

Zespot: dr hab. Pawet Golik, mgr Olga Puchta (doktorantka)

Kontynuowano badania nad funkcja drozdzowego biatka kodowanego przez gen DMR1, ktore
jest niezbedne dla utrzymania funkcjonowania mitochondrialnego aparatu genetycznego
S. cerevisiae. Uzyskano punktowe hipomorficzne mutanty zs w genie DMRI. Stwierdzono, ze
w mutantach tych dochodzi do obnizenia poziomu translacji w mitochondriach. Ponadto,
stwierdzono ze podwojny mutant dmri-2 (T351A, D785V) wykazuje 1zejszy fenotyp niz mutant
pojedynczy dmrl-1 (D785V), co sugeruje, ze mutacja T351A moze mie¢ charakter kompensacyjny.
Stanowi to interesujacy przyczynek do rozwazan nad tempem ewolucji biatek z rodziny PPR
(do ktorych nalezy produkt genu DMRI) — kompensacyjne mutacje (pseudorewersje) moga by¢
jednym z mechanizmé6w powodujacych wyjatkowo szybka dywergencje sekwencji tych biatek.

Kontynuowano badania nad biatkiem Pet127p — hipotetyczna egzorybonukleaza dziatajaca
w mitochondriach drozdzy. Na podstawie analizy fenotypow podwoéjnych mutantow stwierdzono
mozliwa interakcje genetyczna (syntetyczne wzmocnienie) pomig¢dzy PETI27, a kodujacym

potencjalna rybonukleaz¢ nieopisanym dotychczas pod katem funkcji genem YDR514C.

Najwazniejsze wyniki badawcze:
1. Wykazanie roli biatka Dmrlp w translacji mitochondrialne;.
2. Wykazanie interakcji genetycznej migdzy genami PET127 1 YDR514C.

PUBLIKACIJE: 4408, 4411, 4439, 4449, 4454
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Temat nr 69: Metabolizm RNA u Eukaryota

Zespot: dr hab. Andrzej Dziembowski, dr Rafat Tomecki, dr Seweryn Mroczek, dr Kamil Gewartowski, dr
Leszek Lipinski, mgr Aleksander Chlebowski (doktorant UW), mgr Kinga Ortowska (doktorant UW), mgr
Karolina Drazkowska (doktorant UW), mgr Aleksandra Siwaszek (doktorant), mgr Jacek Mitek (doktorant),
Pawel Krawczyk (doktorant od 10.2010)

W roku 2010 kontynuowano prace dotyczace mechanizmu dziatania kompleksow biatkowych
zaangazowanych w metabolizm RNA. Rozpocz¢to réwniez nowe projekty badawcze.

Analiza gtéwnej rybonukleazy organizmdéw eukariotycznych kompleksu egzosomu. We wspolpracy

z laboratorium Helen Saibil uzyskali$my struktur¢ kompleksu egzosomu wraz z substratem
(publikacja 4456). ZidentyfikowaliS$my réwniez podjednostki katalityczne ludzkiego kompleksu
egzosomu (publikacja 4421).

Analiza kompleksu THO/TREX uczestniczacego w biogenezie mRNA. Biochemiczne i strukturalne

analizy kompleksu THO pozwolity na poznanie jego ksztattu, umiejscowienie czgsci podjednostek
w otrzymanej strukturze i1 identyfikacj¢ domeny odpowiedzialnej za oddziatywanie z kwasami

nukleinowymi. Wyniki niedlugo zostana przygotowane do publikacji.

Analiza proteomiczna biatek uczestniczacych w degradacji RNA u kregowcow. Rozpoczelismy
projekt majacy na celu doglgbna analiz¢ kompleksow biatkowych zaangazowanych w metabolizm
RNA przy uzyciu limfoidalnej linii komorkowej DT40 pochodzacej z kurczakow. StworzyliSmy
nowe wektory integracyjne i opracowalismy niezwykle wydajna metode integracji konstruktéw

w locus.

Analiza proteomiczna kompleksow biatkowych Mycobacterium. RozpoczgliSmy proteomiczna
analiz¢ kompleksow bialkowych Mycobacterium przy uzyciu niepatogennego szczepu BCG.
StworzyliSmy nowe wektory oraz przeprowadzamy optymalizacj¢ oczyszczania kompleksow za
pomoca chromatografii powinowactwa.

Analiza metagenomiczna gleb skazonych pestycydami. Opracowano metodologie stuzaca do

wysokowydajnego oczyszczania metagenomicznego DNA z silnie zanieczyszczonych gruntow,
z okolic miejsc sktadowania przeterminowanych $rodkéw ochrony roslin. Stworzono kolekcje 80
probek DNA i przeprowadzono wstepne analizy biordznorodnosci opierajace si¢ na amplifikacji

zmiennego obszaru 16S rRNA i sekwencionowania nowej generacji.

Najwazniejszy wynik badawczy:
Identyfikacja podjednostek katalitycznych ludzkiego kompleksu egzosomu.

PUBLIKACIE: 4410, 4421, 4431, 4432, 4456
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Laboratorium Analiz Modyfikacji Genetycznych
Zespo6t: prof. dr hab. Barbara Tudek, dr Jarostaw Cie$la

Laboratorium zajmuje si¢: 1. analiza obecno$ci materialu transgenicznego w produktach
rynkowych; 2. iloSciowa analiza mRNA oraz innymi analizami z uzyciem PCR w czasie
rzeczywistym.

1. W kwietniu i wrze$niu, laboratorium z pozytywnymi wynikami uczestniczyto w dwoch
miedzylaboratoryjnych testach sprawnos$ci organizowanych przez Institute for Reference Materials
and Measurements (JRC). Przedmiotem testow byly pomiary ilo§ciowe obecnosci zmodyfikowanej
genetycznie kukurydzy, linie NK603 i MONS10 .

2. Wykonano ushugi pomiaru ilosciowego mRNA w réznych probkach dostarczonych przez
klientow IBB. Oznaczano rowniez liczbg kopii plazmidu w bakteriach. Wykonano 4611 reakcji,
facznie z opracowaniem metodyki analiz.

W trakcie opracowywania jest metoda fluorescencyjnego oznaczania matych stgzen

dwuniciowego DNA 1 cDNA.

PUBLIKACJE: 4422, 4433, 4461, 2909/A, 2910/A
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Pracowni Mikroskopii Konfokalnej i Fluorescencyjnej w roku 2010.

W okresie sprawozdawczym 01.01.10 — 31.12.10, realizowane byty cele zgodne z planem
funkcjonowania i rozwoju PMKiF, przedstawionym Dyrekcji IBB PAN na poczatku roku.

1. PMKIiF byta dostepna dla uzytkownikow przez caty rok. Mikroskop fluorescencyjny E800 byt
uzytkowany nieodptatnie przez przeszkolonych uzytkownikdéw, natomiast mikroskop
konfokalny EZ-C1 TE zgodnie z cennikiem dostgpnym na stronie internetowej IBB. W
pracowni prowadzone sa zeszyty ewidencji czasu eksploatacji obu mikroskopow.

2. W roku 2010 przeprowadzonych zostalo 21 szkolen z obstugi mikroskopu E800 w zakresie
mikroskopii optycznej i fluorescencyjnej wraz z mozliwosciami akwizycji obrazu. Szkolenia
prowadzone byly w trybie indywidualnym, z naciskiem na poprawno$¢ stosowanej techniki 1
wlasciwa eksploatacje sprz¢tu PMKiF. W roku 2010 przeprowadzone zostaly 3 szkolenia z
obstugi mikroskopu konfokalnego, umozliwiajac samodzielna prace kolejnym uzytkownikom.
Szkolenia byly odptatne zgodnie z cennikiem dostgpnym na stronie internetowej IBB.

3. Prowadzona byta biezaca pomoc dla przeszkolonych uzytkownikéw mikroskopu E800.

4. Przeprowadzane byly obserwacje i rejestracja obrazu dla osob bez szkolen, ktore potrzebowaty
skorzysta¢ z pracowni.

5. Prowadzono obstuge mikroskopu konfokalnego, akwizycje i archiwizacj¢ danych oraz opis
ogladanych preparatow kazdego z uzytkownikow.

6. Prowadzony byt nadzor oraz biezaca konserwacja  sprzetu  mikroskopowego
1 wyposazenia w PMKIiF w celu nieprzerwanej funkcjonalno$ci powierzonej pracowni. Czgsé
napraw lub usterek eksploatacyjnych zlecano serwisowi PRECOPTIC, na podstawie zawartej
UMOWwWYy Serwisowe;j.

7. W dniach 30-31 marca, odbyly si¢ warsztaty z mikroskopii sit atomowych. Wyktad: New
developments and applications in nanotechnology in terms of life science, nanopatterning and
nanoelectronics based on tools like AFM systems (Dr. Andreas Bergner); oraz prezentacja
praktyczna mikroskopu. Osoby zainteresowane z IBB oraz innych instytutow miaty mozliwo$¢
obserwacji wlasnych preparatow.

8. W dniach 11-21 pazdziernika, w pracowni prezentowany byt mikroskop konfokalny firmy
Zeiss. W tym czasie uzytkownicy pracowni mieli mozliwo$¢ obserwacji wlasnych preparatow i
pomiaréw w innym systemie.

9. W roku 2010 w ramach wspotpracy naukowej z grupa kierowana przez dr hab. G. Dobrowolska
ukazata si¢ ponizszae publikacja nr 4455.

PUBLIKACIE: 4455, 2839/A, 2850/A, 2895/A, 2896/A, 2897/A. 2898/A
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Pracownia Analiz Mikromacierzy

Zesp6l: dr hab. Marta Prymakowska-Bosak, dr Roksana Iwanicka-Nowicka, dr Beata Burzynska,
Pawel Kaminski

W roku 2010 w pracowni prowadzone byly prace w ramach nawiazanej wspotpracy
naukowej z Uniwersytetem Medycznym w Bialymstoku. Prowadzone dos$wiadczenia dotyczyty
przede wszystkim oceny ilosciowej i1 jakosciowej otrzymanego RNA z probek ludzkich, a nastgpnie
wykonania mikromacierzowej analizy transkryptomu.

Zespot pracowni zaangazowany byt w realizacj¢ podanych nizej tematéw statutowych:
1. Udziat struktur chromatynowych w regulacji transkrypcji genow
2. Analiza genetyczna podstaw wybranych chorob dziedzicznych
3. Dynamika transkryptomu w normie i stresie.

W pracowni wykonano analizy mikromacierzowe dla Zaktadu Biochemii Drobnoustrojow
IBB PAN.

Poza dziatalno$cia naukowa w roku 2010 wykonano zlecenia zewngtrzne:
1. 20 mikromacierzy transkrypcyjnych typu GeneChip Bovine Genome Array dla Instytutu

Rozrodu Zwierzat i Badan Zywno$ci PAN w Olsztynie

2. 9 mikromacierzy transkrypcyjnych GeneChip Human Genome U133 plus 2.0 dla

Uniwersytetu Medycznego w Lublinie.
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Serwis Bakulowirusa

Zespot: dr Ewa Szotajska, mgr Matgorzata Biatoskorska

W 2010 roku w pracowni nadprodukowano w komorkach owadzich (system Bac-To-Bac):
1. Biatka wirusowe:

- biatko podstawy pentonu adenowirusa serotypu 3 (biatko typu dzikiego, fuzja z EGFP oraz

zmutowane w cz¢sci N-koncowej)
- biatko podstawy pentonu zawierajace epitopy biatka M1 wirusa grypy
- hemaglutyning wirusa ptasiej grypy w fuzji z domenami WW
2. Bialka ssacze:
- domeng katalityczng kinazy tyrozynowej Jak 2 (fuzja z 6xHis, fuzja z GST)
- czynnik transkrypcyjny STATSA (fuzja z 6xHis na N-koncu).

Otrzymane rekombinowane biatka byly wykorzystywane do realizacji tematéw statutowych

IBB PAN.
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Pracownia Hodowli Komérkowych

Zespot: dr Ewa Szofajska, mgr Matgorzata Bialoskorska (technik), dr Piotr Dzierzbicki (opiekun
cytometru przeptywowego)

W 2010 w Pracowni kontynuowane byly do$wiadczenia, prowadzone przez Zespoly Badawcze

IBB, dotyczace nastepujacych zagadnien:

l.

Rola ludzkich homologéow biatka AlkB w naprawie DNA, modyfikowaniu RNA
1 stabilnosci genomu w ludzkich liniach komoérkowych (grupa prof. dr hab. Elzbiety
Grzesiuk, Zaktad Biologii Molekularnej)

Rola naprawy DNA i peroksydacja lipidéw w stabilno$ci genetycznej oraz w procesach
starzenia komodrkowego (grupa prof. dr hab. Barbary Tudek, Zaktad Biologii Molekularnej)
Analiza CD69 i wybranych cytokin w ludzkich limfocytach CD4" (dr Elzbieta Speina,
Zaktad Biologii Molekularnej)

Badania  toksyczno$ci  oligomerow  peptydu Ab  stabilizowanych  wiazaniami
di-tyrozynowymi. Wplyw wybranych fragmentow peptydu Ab na zalezny od receptora
RAGE transport peptydu Ab o pelnej dlugosci (Ab1-40) (grupa prof. dr. hab. Michata
Dadleza, Zaktad Biofizyki)

Analiza proteomiczna wewnatrzkomorkowej S-nitrozylacji w warunkach fizjologicznych
1 patologicznych (grupa dr Aleksandry Wystouch-Cieszynskiej, Zaktad Biofizyki)

Ekspresja biatka toksyny Zeta plazmidu pSM19035 w komorkach ssaczych
(grupa dr Urszuli Zielenkiewicz, Zaktad Biochemii Drobnoustrojow)

Zastosowanie wirusopodobnej czasteczki wektorowej — dodekahedronu adenowirusa jako
wektora dla czynnikow o potencjalnym dziataniu terapeutycznym (grupa dr Ewy
Szotajskiej, Zaktad Biosyntezy Biatka)

Badanie mechanizmoéw warunkujacych stabilno$¢ genetyczna diploidalnych komoérek
eukariotycznych — analiza zawartoSci DNA genomowego w komorkach drozdzy
Saccharomyces cerevisiae (dr Adrianna Skoneczna, mgr Malgorzata Alabrudzinska,

Pracownia Mutagenezy i Reperacji DNA).
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Pracownia Sekwencjonowania DNA i Syntezy Oligonukleotydéw

Zespot: dr Robert Gromadka, dr Piotr Dzierzbicki, mgr Beata Babinska, mgr Ewa Kalinska, mgr
Matgorzata Filipiak, mgr Jan Gawor, mgr Karolina Citko, mgr Anna Trzemecka

W ramach dziatalno$ci ustugowej dla IBB zsyntetyzowano 5 743 oligonukleotydow oraz
zsekwencjonowano na aparatach ABI 3730 1 ABI 3730 x1 15 200 matryc DNA, co przy sredniej
dtugosci odczytu 850bp daje 12 920 000 zasad.

Dodatkowo w ramach projektu PGSC na aparacie Roche GS 20 FLX Titanum
zsekwencjonowano 60 bakow o tacznej dlugosci 600 mln par zasad oraz genom ziemniaka
uzyskujac 5,7GB par zasad.

W ramach wspoélpracy na aparacie Roche GS 20 FLX Titanum sekwencjonowano 10
plazmidoéw uzyskujac 46,5 mln par zasad.

Syntezy oligonukleotydéw 1 sekwencjonowanie matryc wykonano dla nastgpujacych

zaktadow IBB:

—

. Zaktad Genetyki 517 matryc 199 oligonukleotydow

. Zaktad Biochemii Drobnoustrojow 1997 matryc 230 oligonukleotydow

. Zaktad Biosyntezy Biatka 281 matryc 190 oligonukleotydow

. Zaktad Biochemii Roslin 420 matryc 472 oligonukleotydow

. Zaktad Biofizyki 295 matryc 180 oligonukleotydow

. Zaktad Biologii Molekularnej 1200 matryc 285 oligonukleotydow

. Zaktad Genetyki UW 8650 matryc 3304 oligonukleotydoéw

. Pracownia Mutagenezy i Reperacji DNA 920 matryc 253 oligonukleotydow

O 00 I N Nk~ W DN

. Pracownia Glikobiologii Grzybow 370 matryc 270 oligonukleotydow
10. Pracownia Sekwencjonowania DNA 425 matryc 290 oligonukleotydow
1 Syntezy Oligonukleotydow

11. Zaktad Biochemii Lipidow 125 matryc 70 oligonukleotydéw

Oprocz zamoéwien z Instytutu Biochemii 1 Biofizyki zrealizowane zostaly zamowienia na

sekwencjonowanie DNA i syntezg oligonukleotydow dla zleceniodawcow spoza Instytutu:

1. Uniwersytet w Bialymstoku

2. Akademia Medyczna w Bydgoszczy

3. Akademia Techniczno Rolnicza, Wydziat Rolniczy
4. Uniwersytet Kazimierza Wielkiego

5. Akademia Medyczna w Gdansku, Samodzielna Pracownia Endokrynologii i Diagnostyki
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Laboratoryjnej

6. Akademia Wychowania Fizycznego i Sportu im. Jedrzeja Sniadeckiego

7. Bio-Diagnostyka sp. z 0.0.
8. DNA Gdansk s.c.
9. EURX sp. z 0.0.

10.

11

31

Migdzyuczelniany Wydziat Biotechnologii UG-AMG

. Politechnika Gdanska
12.
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.
22.
23.
24,
25.
26.
217.
28.
29.
30.

Samodzielny Publiczny Szpital Kliniczny AM NR2
Uniwersytet Gdanski, Katedra Biochemii

Zaktad Ornitologii Polskiej Akademii Nauk

Katedra Zoologii Bezkrggowcow Uniwersytet Gdanski
Morski Instytut Rybacki w Gdyni

Centrum Onkologii-Instytut im. Marii Sktodowskiej-Curie Oddziat Gliwice
Politechnika Slaska w Gliwicach

Zaktad Ichtiobiologii i Gospodarki Rybackiej PAN - Gotysz
Instytut Genetyki i Hodowli Zwierzat PAN - Jastrzgbiec
Slaska Akademia Medyczna w Katowicach

Akademia Swigtokrzyska im. Jana Kochanowskiego - Kielce
Swigtokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach

Instytut Dendrologii PAN w Koérniku

Collegium Medium Uniwersytet Jagiellonski w Krakowie
Instytut Biologii Molekularnej UJ

Instytut Farmakologii - Krakow

Instytut Ochrony Przyrody

Instytut Systematyki i Ewolucji Zwierzat PAN w Krakowie
Instytut Zootechniki - Krakéw

. Katedra Genetyki, Hodowli i Nasiennictwa, Akademia Rolnicza w Krakowie
32.
33.
34.
35.
36.
37.
38.
39.
40.

Akademia Medyczna w Lublinie
Akademia Rolnicza w Lublinie, Wydzial Biologii i Hodowli Zwierzat
Akademia Rolnicza w Lublinie, Wydzial Medycyny Weterynaryjnej
Instytut Medycyny Wsi im. Witolda Chodzki w Lublinie
Katolicki Uniwersytet Lubelski
Uniwersytet Marii Curie-Sktodowskiej
Centrum Badan Molekularnych i Makromolekularnych PAN w Lodzi
Centrum Biologii Medycznej 1 Mikrobiologii PAN
Centrum Mikrobiologii i Wirusologii PAN
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41.
42.
43.
44.
45.
46.
47.
48.
49.
50.

51

75

GENOS s.c.

Instytut "Centrum Zdrowia Matki Polki"

Instytut Medycyny Pracy w Lodzi

Migdzynarodowe Centrum Ekologii PAN

Politechnika L.6dzka, Wydzial Chemii Spozywczej i Biotechnologii
Szpital Kliniczny NR3, Samodzielny Akademicki Publiczny ZOZ
Uniwersytet Medyczny w Lodzi

Zaktad Genetyki Drobnoustrojow Uniwersytet L.odzki

Instytut Hodowli i Aklimatyzacji Roslin w Mlochowie

Instytut Rozrodu Zwierzat i Badan Zywnosci PAN w Olsztynie

. Instytut Rybactwa Srodladowego im. Stanistawa Sakowicza w Olsztynie
52.
53.
54.
55.
56.
57.
58.
59.
60.
6l.
62.
63.
64.
65.
66.
67.
68.
69.
70.
71.
72.
73.
74.

Uniwersytet Warminsko-Mazurski

Wojewodzka Stacja Sanitarno-Epidemiologiczna w Olsztynie

Uniwersytet Opolski

Akademia Ekonomiczna w Poznaniu

Akademia Medyczna im. Karola Marcinkowskiego, Poznan

Akademia Rolnicza w Poznaniu

Akademia Wychowania Fizycznego im. Eugeniusza Piaseckiego

Centrum Alergologii dr med. Teresa Hoffman Centrum Badan DNA sp. z o.0.
Instytut Chemii Bioorganicznej - Poznan

Instytut Genetyki Czlowieka PAN - Poznan

Instytut Genetyki Roslin w Poznaniu

Instytut Hodowli 1 Aklimatyzacji Roslin Oddziat Poznan

Instytut Ochrony Roslin w Poznaniu

Prywatny Gabinet Lekarski lek. Ewa Matuszewska, Poznan

PIRANUS PPHU

Samodzielny Publiczny Szpital Kliniczny NR 2 im. Heliodora Swigcickiego w Poznaniu
Wielkopolskie Towarzystwo Rozwoju Metod Badawczych i Leczenia Nieptodnosci
Wielkopolska Hodowla Buraka Cukrowego sp. z 0.0. - Poznan

Wojewodzka Stacja Sanitarno-Epidemiologiczna w Poznaniu

Wydzial Biologii Uniwersytet im. Adama Mickiewicza

BIOWET Putawy sp. z 0.0.

Instytut Uprawy, Nawozenia i Gleboznawstwa, Putawy

Panstwowy Instytut Weterynaryjny

. Wojskowy Instytut Higieny i Epidemiologii
76.

Instytut Hodowli i Aklimatyzacji Roslin w Radzikowie
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77. Uniwersytet Rzeszowski Katedra Biochemii i Biologii Komorki
78. Wojewddzka Stacja Sanitarno-Epidemiologiczna w Rzeszowie
79. Akademia Podlaska Instytut Bioinzynierii i Hodowli Zwierzat w Siedlcach
80. Instytut Sadownictwa i Kwiaciarstwa w Skierniewicach

81. Instytut Warzywnictwa

82. Pomorska Akademia Pedagogiczna w Stupsku

83. Instytut Oceanologii PAN, Sopot

84. Akademia Rolnicza w Szczecinie

85. Pomorska Akademia Medyczna

86. Uniwersytet Szczecinski

87. Gtowny Inspektorat Inspekcji Ochrony Roslin i Nasiennictwa w Toruniu
88. Instytut Biologii Ogoélnej i Molekularnej Uniwersytet im. M. Kopernika
89. Adamed sp. z 0.0. (Pienkow)

90. Avicenna Biosystem KLK Sp. z o.0.

91. Akademia Medyczna ul. Zwirki i Wigury 61

92. Centralne Laboratorium Surowic i Szczepionek

93. Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego w Warszawie
94. Centrum Onkologii-Instytut im Marii Sktodowskiej-Curie

95. Fundacja na Rzecz Chorych z Chorobami Krwi

96. Instytut Badan DNA Sp. z o.0.

97. Instytut Badawczy Le$nictwa

98. Instytut Biologii Doswiadczalnej im. M. Nenckiego

99. Instytut Biotechnologii i Antybiotykdéw

100. Instytut Centrum Medycyny Do$wiadczalnej 1 Klinicznej PAN
101. Instytut Chemii i Techniki Jadrowe;

101. Instytut Gruzlicy i Choréb Phuc

102. Instytut Hematologii 1 Transfuzjologii

103. Instytut Kardiologii

104. Instytut Lekoéw

105. Instytut Matki i Dziecka

106. Instytut Parazytologii PAN

107. Instytut Reumatologiczny

108. Instytut Zywnosci i Zywienia

109. Jednostka Wojskowa NR 4111

110. Krzysztof Kucharczyk — Techniki Elektroforetyczne

111. Labgen
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112.
113.
114.
115.
116.
117.

118

Migdzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komodrkowej

Medigen

Muzeum i Instytut Zoologii PAN

Ogroéd Botaniczny — Centrum Zachowania Roznorodnosci Biologicznej PAN
Panstwowy Zaktad Higieny, Instytut Naukowo- Badawczy

Polskie Towarzystwo Kardiologiczne

. Politechnika Warszawska, Migdzywydziatowe Centrum Biotechnologii
119.
120.
121.
122.
123.
124.
125.
126.
127.
128.
129.
130.
131.
132.
133.
134.
135.
136.
137.
138.
139.
140.
141.
142.
143.

SGGW AR Wydziaty o adresie ul. Nowoursynowska 159 1 166

SGGW AR, Katedra Botaniki ul. Rakowiecka 26/30

SGGW AR Katedra Parazytologii i Choroéb Inwazyjnych

Uniwersytet Warszawski

Wojskowy Instytut Higieny i Epidemiologii w Warszawie
Wojewodzki Szpital Zakazny SPZOZ Wolska 37

Wojskowy Instytut Medycyny

Zaktad Biologii Antarktyki PAN

Akademia Medyczna we Wroctawiu

Akademia Rolnicza

Genet Reserch Sp. z o.0.

Laboratorium Diagnostyki Molekularne Sp. z o.0.

Instytut Immunologii i Terapii i Do$wiadczalnej PAN

Uniwersytet Wroctawski

Panstwowy Instytut Weterynaryjny — Zaktad Pryszczycy w Zdunskiej Woli
Instytut Biotechnologii i Ochrony Srodowiska Uniwersytet Zielonogorski
Liga Ochrony Przyrody Zarzad Okrggu w Zielonej Gorze

Centrum Badan DNA Sp. z o.0.

BioTe21, Warszawa

Laboratorium Badan Genetycznych Sp. z 0.0. Lublin

Akademia Wychowania Fizycznego w Katowicach

Instytut Sportu, Zaktad Badan Antydopingowych, Warszawa

Instytut Biocybernetyki i Inzynierii Biomedycznej PAN

Politechnika Lubelska

Indywidualna Specjalistyczna Praktyka Lekarska — Wojciech Jozwicki.
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Srodowiskowe Laboratorium Magnetycznego Rezonansu Jadrowego

Zgodnie ze swymi zadaniami statutowymi w Laboratorium wykonywano pomiary widm
NMR dla zespolow naukowych IBB oraz 11 laboratoridow spoza instytutu. Wykorzystanie czasu
pracy spektrometru 500 MHz wynosito jedynie 62% na skutek dwoch powaznych awarii sprzgtu a
spektrometru 400 MHz — 83%. Pelne zestawienie w zataczeniu.

Wykorzystanie spektrometrow NMR w roku 2010:

Kierownik projektu Instytucja 4§(z)a;[11){r§yrzacd1; é%)olslzl'{)z
Prof. Ryszard Stolarski Wydziat Fizyki, UW 72 ---
Prof. Janusz Lewinski Politechnika Warszawska - 120
Zlecenia zewnetrzne Polfa 768 24
Prof. Leszek Krolicki CMDiK Warszawa 528

Prof. Jan Izdebski Wydziat Chemii, UW - 24
Prof. Adam Gryff-Keller PW Wydz. Chem. 192 -
Doc. Jarostaw Poznanski IBB PAN 72 -
Dr Adam Mieczkowski IBB PAN 72 -
Prof. Wojciech Bal IBB PAN - 264
Mgr Tomasz Sobiesciak IBB PAN 72 -
Dr Grzegorz Dubin Biocentrum Krakow -—- 1272
badania wlasne IBB 3768 2832
nowe techniki, szkolenia 480 24
konserwacje, nalewanie ciektego helu i azotu 156 150
awarie 1128 720
Udokumentowane wykorzystanie czasu w godzinach 7308 5430
Udokumentowane wykorzystanie czasu w procentach 83% 62%
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Srodowiskowe Laboratorium Spektrometrii Mas

Zespot: prof. dr hab. Michal Dadlez, mgr Jacek Olgdzki, mgr Magdalena Bakun, mgr Agnieszka
Fabijanska, mgr Piotr Zargbski, mgr Radostaw Jazwiec, mgr Marta Tkaczyk, mgr Agata
Malinowska, mgr Janusz D¢bski, mgr Michat Kistowski

Srodowiskowe Laboratorium Spektrometrii Mas prowadzi pomiary mas czasteczek biologicznych.
W ostatnim roku laboratorium znacznie powigkszyto swoj park maszynowy o nowe spektrometry,
zakupione i uruchomione w ramach projektow CEPT i NanoFun.

Laboratorium wykonuje zlecenia uzytkownikow z IBB oraz spoza Instytutu w zakresie pomiaréw
mas peptydow, oligonukleotydow, bialek a takze innych zwiazkéw. Na podstawie mas fragmentéw
biatek, Laboratorium wykonuje identyfikacj¢ sktadu biatkowego zleconych probek. Najczesciej sa
to biatka separowane w zelach PAGE. W ostatnim roku wykonaliémy ok. 1800 analiz. Oprocz
identyfikacji sktadu biatkowego Laboratorium prowadzi réwniez identyfikacje modyfikacji
potranslacyjnych biatek. Lista uzytkownikéw Laboratorium liczy kilkadziesiat pozycji, zawiera
réwniez o$rodki spoza Polski. Laboratorium prowadzi szkolenia uzytkownikéw w dziedzinie
interpretacji wynikéw proteomicznych. Laboratorium wspoétuczestniczy w wielu projektach
badawczych o réznorodnej tematyce odzwierciedlajacej uniwersalne mozliwosci proteomiki. Na
przyktad wykonano analiz¢ réznicowa probek pochodzacych od transgenicznych mysich modeli
choroby Alzheimera oraz myszy dzikich w wieku 3 oraz 6 miesigcy 1 uzyskano zestaw biatek
réznicujacych. Przeprowadzono wstepna analiz¢ funkcjonalng metodami biologii systemow.
Rozpoczeto tez analizy proteomiki réznicowej proteomu moczu w chorobach nerek i1 pecherza
moczowego. Opracowano metodg przygotowania materialu biologicznego i1 ustalono metodg
badania réznicowego grup badanych i kontrolnych. Wykonano badanie réznicowe dla serii probek
uzyskanych od chorych na wielolotorbielowato$¢ nerek i nefropati¢ IgA. Waznym obszarem
dziatania laboratorium jest tworzenie nowych narzedzi informatycznych do analizy danych MS.
W ostatnim roku stworzono program do analizy pomiaréw z wymiany proton-deuter. Rozbudowano

funkcjonalno$¢ wezesniej stworzonych programow Decoy, Diffprot.

Najwazniejsze wyniki badawcze:

1. Uzyskanie list biatek réznicujacych mysie modele choroby Alzheimera

2. Uzyskanie list biatek roéznicujacych probki proteomu moczu 0s6b chorych na wielotorbielowatos$¢ nerek
(ADPKD) i nefropati¢ IgA od probek kontrolnych,

3. Identyfikacja i lokalizacja modyfikacji potranslacyjnych w kilku biatkach (fosforylacja MAF-1, Endos,
S-glikozylacja albuminy, metylacja elF1a, ubikwitynacja histonow, etc.)

4. Nowa ulepszona wersja programu Diffprot — do analizy statystycznej danych proteomiki roznicowe;.

PUBLIKACIE: 4393, 4432, 4442, 4455, 4459, 4460, 616/N
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Seminaria instytutowe w roku 2010

05.01.2010
Dr hab. Matgorzata L.obocka /Zaktad Biochemii Drobnoustrojow/
,Bakteriofagi w terapii zakazen gronkowcowych - genetyczny punkt widzenia”

12.01.2010
Mgr Elzbieta Lewandowska-Gnatowska /Zaktad Biochemii Roslin/
,»Wplyw zranienia na zmiany molekularne w lisciach jednoli§ciennych”

19.01.2010
Mgr Malgorzata Rozga /Zaktad Biofizyki/
,»Oddzialywania w uktadzie peptyd A, albumina, jony Cu(Il). Implikacje dla choroby Alzheimera”

26.01.2010
Mgr Antonina Naskalska /Zaktad Biosyntezy Biatka/
» Wykorzystanie dodekahedronu adenowirusa jako platformy do szczepionki przeciw grypie”

02.02.2010
Mgr Agata Jacewicz /Zaktad Biologii Molekularnej/
,»Charakterystyka mutanta D714 A Polimerazy RB69”

09.02.2010

Mgr Jolanta Lukomska /Zaktad Biochemii Roslin/

»Wplyw ekspresji wybranych cDNA z Thlaspi caerulescens (tobotki alpejskie) na transport
i akumulacje¢ metali cigzkich w tytoniu”

16.02.2010
Dr Jan Kutner /Zaktad Biofizyki/
,Proteomiczna analiza drozdzowych metylotransferaz”

23.02.2010
Dr Iwona Karkusiewicz /Zaktad Genetyki/
»Wpltyw Mafl, negatywnego regulatora polimerazy III RNA, na procesowanie i stabilno$¢ tRNA”

02.03.2010
Mgr Janusz Debski /Zaktad Biofizyki/
,ldentyfikacja i lokalizacja modyfikacji potranslacyjnych w biatkach”

09.03.2010 )
Mgr Michat Nowakowski /Srodowiskowe Lab. NMR/
»Struktura 1 dynamika ludzkiego biatka ST00A1”

16.03.2010
Dr Jacek Nowak /PracowniaSekwencjonowania DNA i Syntezy Oligo/
»Niekodujace RNA w regulacji rearanzacji genomu Paramecium”

23.03.2010
Dr Monika Hejnowicz /Zaktad Biochemii Drobnoustrojow/
"Optymalizacja charakterystyki i przygotowania preparatow fagowych do celow terapeutycznych."
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30.03.2010

Mgr Anna Gajda /Zaktad Genetyki/

,Oddzialywanie konserwowanych ewolucyjnie domen biatka Mafl, negatywnego regulatora
polimerazy III RNA”

06.04.2010
Mgr Alicja Winczura /Zaktad Biologii Molekularnej/
»Regulacja aktywno$ci systemu naprawy DNA przez wycinanie zasad”

08.04.2010
Profesor Armen Trchounian /Yerevan State University, Biophysics Laboratory, Armenia/
“Potassium transport by bacteria and its role in bacterial cell physiology”

13.04.2010
Mgr Damian Graczyk /Zaktad Genetyki/
,»Rola kinazy CK2 w regulacji transkrypcji z udziatem polimerazy I1I RNA”

15.04.2010
Prof. Yves Couder /Universite Paris 7/
,On the role of mechanical stresses on the regulation of plant growth”

20.04.2010
Mgr Aleksander Chlebowski /Zaktad Biofizyki/
»Podjednostki katalityczne ludzkiego egzosomu”

27.04.2010
Dr Jadwiga Szczegielniak /Zaktad Biochemii Roslin/
,»Udziat kinaz biatkowych w przekazywaniu sygnatow w kukurydzy”

04.05.2010

Dr Anna Sikora /Zaktad Biologii Molekularne;j/

»Wybrane procesy beztlenowe: mikrobiologiczna redukcja zelaza(Ill) oraz fermentacje wodorowe 1
ich znaczenie biotechnologiczne”

06.05.2010
Prof. Jean-Francois Bach /Uniwersytet René¢ Descartes w Paryzu/
,»Gene and environment: the example of immune disorders”

11.05.2010
Mgr Agnieszka Belczyk /Zaktad Biofizyki/
,»Oczyszczanie biatek rekombinowanych z uzyciem niklowej metody odcinania etykiet”

17.05.2010

Prof. Hieronim Jakubowski /UMDNIJ - New Jersey Medical School, Newmark, Instytut Chemii
Bioorganicznej/

,»The Mechanism and Consequences of Homocysteine Incorporation Into Protein in Humans”

18.05.2010

Mgr Lukasz Jaremko i Mgr Mariusz Jaremko /Srodowiskowe Lab. NMR/

»wdtruktura 1 dynamika kompleksow let-7 miRNA:lin-41 mRNA z organizmu C.elegans badane
technikami NMR”
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ARTYKULY 2010

4383

KURANDA K.K., FRANCOIS J., PALAMARCZYK G.

The isoprenoid pathway and transcriptional response to its inhibitors in the yeast Saccharomyces cerevisiae.
FEMS Yeast Research (2010) 10: 14-27

IF 1,789

4384

KACZANOWSKI S., ZIELENKIEWICZ P.

Why similar protein sequences encode similar three-dimensional structures?
Theoretical Chemistry Accounts (2010) 125: 643-650

IF 2,584

4385

MACIEJEWSKA A.M., RUSZEL K.P., NIEMINUSZCZY J., LEWICKA J.B., SOKOLOWSKA B.,
GRZESIUK E., KUSMIEREK J.T.

Chloroacetaldehyde-induced mutagenesis in Escherichia coli: The role of AlkB protein in repair of 3,N*-
ethenocytosine and 3,N* -o-hydroxyethanocytosine.

Mutation Research - Fundamental and Molecular Mechanisms of Mutagenesis (2010) 684: 24-34

IF 3,556

4386

LANGIE S.A.S., KOWALCZYK P., TUDEK B., ZABIELSKI R., DZIAMAN T., OLINSKI R., van
SCHOOTEN F.J., GODSCHALK R.W.L.

The effect of oxidative stress on nucleotide-excision repair in colon tissue of newborn piglets.
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The AtINUDT7 Nudix hydrolase from Arabidopsis thaliana interacts with two regulatory proteins RACKI1A
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ZHUKOV 1., BIERZYNSKI A., EJCHART A.

Changes in structure and dynamics of human apo-S100 protein upon calcium binding.
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W., SWIEZEWSKA E.
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AIkB alleviates cytotoxic and mutagenic effect of methylmethane sulfonate (MMS) in M 13 phage.
Annual Meetings Society for Free Radical Research (SFRR Europe) "Free Radicals and the Environment",
Oslo, Norway, 12-15 September 2010 and The European Environmental Mutagen Society (EEMS)
"Environmental Mutagenesis in the North" 15-18 September 2010
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SCHOOTEN F.J., ZABIELSKI R., MATHERS J.C.
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ZYLICZ A.
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Acta Biochimica Polonica (2010) vol.57 Supplement 4 / Abstracts PL. BS
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Structural proteins of bacteriophage ASW.
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Materialy Konferencyjne s.7-8
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Global transcriptomic approach to study the role of the salicylic acid in response of potato to PVY infection.
14th Triennial Meeting of the Virology Section of the European Association for Potato Research (EAPR),
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The Third International Conference on Modern Vaccines / Adjuvants Formulation Impact on Future
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Abstracts Book BS / Poster 103
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BELCZYK A., KOPERA E., BAL W.

Ni(IT)-dependent peptide bond hydrolysis, a novel, inexpensive and highly specific method of affinity tag
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International Conference on Cellular & Molecular Bioengineering, Singapore, 2-4 August 2010

Book of Abstracts C1043 p.144
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Ni(IT)-dependent peptide bond hydrolysis: sequence specificity and reaction mechanism.
International Conference on Cellular & Molecular Bioengineering, Singapore, 2-4 August 2010
Book of Abstracts C1049 p.81

11.94



2882/A
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Plasmids of clinical Staphylococcus Aureus isolates from Poland.

International Plasmid Biology Conference, Bariloche, Argentina, 6-12 November 2010
Book of Abstracts p.53
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International Plasmid Biology Conference, Bariloche, Argentina, 6-12 November 2010

Book of Abstracts p.22
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Synthesis, in vitro anti-HIV-1 activity of thiated derivatives of 2',3'-dideoxy-3'-fluorothymidine, and interaction
with recombinant drug resistant HIV-1 reverse transcriptase forms.

Antivirals Congress, Amsterdam, The Netherlands, 7-9 November 2010

Programme Book P1.22

2885/A

WINSKA P., MIAZGA A.A., KULIKOWSKI T.

Partial selective inhibition of HIV-1 reverse transcriptase by thiated 3'-fluorothymidine analogues.
Symposium on Nucleic Acid Chemistry, Structure and Interactions, Slovenian NMR Centre, Nova Gorica,
Slovenia, 29-31 May 2010

Program and Book of Abstracts p.73

2886/A

POLKOWSKA-NOWAKOWSKA A., NOWAKOWSKI M., MIAZGA A.A., ZIEMKOWSKI P., REMPOLA B.,
LIPNIACKI A., PIASEK A., POZNANSKI J ., KULIKOWSKI T.

In cell ”F NMR studies of drug transport and metabolism.

Symposium on Nucleic Acid Chemistry, Structure and Interactions, Slovenian NMR Centre, Nova Gorica,
Slovenia, 29-31 May 2010

Program and Book of Abstracts p.64

2887/A

GODLEWSKA M., KRASUSKA W., GORA M.

Effect of prosequence removal on the human thyroid peroxidase structure and function.

XLV Annual Meeting of the Polish Biochemical Society, Wista, Poland, 20-23 September 2010
Acta Biochimica Polonia (2010) Suppl. 4 p.197 P14.8

2888/A

SZOLAJSKA E.

Adenovirus dodecahedron. Production and its potential biomedical applications.

MSS2010 - 4™ Monolith Summer School & Symposium. Applications in Biochromatography, Bioconversion and
Solid Phase Synthesis. Portoroz, Slovenia 29 May - 2 June 2010

Book of Abstracts / L11 p.26

2889/A

LESZCZYNSKA A., BURZYNSKA B., WYSOCKA-KAPCINSKA M., KILISZEK M., PLOCHOCKA D.,
KAMINSKA J., RYTKA J., SZKOPINSKA A.

Statins change cellular lipid metabolism: yeast as a model organism for investigating the effects of statin
treatment.

2" International Conference on Drug Discovery & Therapy, Dubai, United Arab Emirates, 1-4 February 2010
Abstracts PO 178 / p.228

11.95



2890/A

TONSKA K., KALISZEWSKA M., KIERDASZUK B. JAMROZIK Z., KAMINSKA A., KWIECINSKI H.,
BARTNIK E.

Delecje mitochondrialnego DNA - trudnos$ci diagnostyczne i interpretacyjne.

I Polski Kongres Genetyki, Lublin, 12-15 wrzes$nia 2010

Abstrakty W.28 p.26

2891/A

GAWEL M., KIERDASZUK B. ZAJACZKOWSKA J., KALISZEWSKA M., TONSKA K., JAMROZIK Z.,
BARTNIK E., KWIECINSKI H.

Analiza mitochondrialnego DNA w przypadku encefalomiopatii o mato charakterystycznym przebiegu.

I Polski Kongres Genetyki, Lublin, 12-15 wrzes$nia 2010

Abstrakty P.36 p.46

2892/A

KUCHARCZYK R., GIRAUD M.-F., BRETHES D., SALIN B., VELOURS J., HARAUX F., WYSOCKA-
KAPCINSKA M., DI RAGO J.-P.

Modeling in yeast the pathogenic T8851C mutation of human mtDNA reveals an ATP synthase with aberrant
catalytic properties, defective mitochondrial shaping.

16th European Bioenergetics Conference Warsaw, 17-22 July 2010

EBEC Abstract Book BBA Suppl 1797 (2010) 4P.7 p.51

2893/A

MUSZYNSKA G., LEBSKA M., SZYMONA L., LEWANDOWSKA-GNATOWSKA E., SZCZEGIELNIAK J.
Structure and function of maize CK2 catalytic subunits.

6" International Conference on Protein Kinase CK2. A Symposium of the International Union of Biochemistry
and Molecular Biology, Cologne, Germany, 7-10 September 2010

Abstracts p.78

2894/A

SZYMONA L., SZURMAK B., LEWANDOWSKA-GNATOWSKA E., MUSZYNSKA G., SZCZEGIELNIAK J.
Maize calcium dependent protein kinase (ZmCPK11), a positive regulator of wound signaling?

Symposium on Plant Protein Phosphorylation, Columbia, Missouri, USA, 26-28 May 2010

Abstracts Poster 5

2895/A

KRZYWINSKA E., BUCHOLC M., CIESIELSKI A., KULIK A., ANIELSKA-MAZUR A., DOBROWOLSKA G.
Cellular partners and putative regulators of ABA-independent snRK2s.

Symposium on Plant Protein Phosphorylation, Columbia, Missouri, USA, 26-28 May 2010

Program and Abstracts Poster 13 p.47

2896/A

KULIK A., ANIELSKA-MAZUR A., KOEN E., McLOUGHLIN F., BUCHOLC M., KRZYWINSKA E.,
TESTERINK C., WENDEHENNE D., DOBROWOLSKA G.

Nitric oxide an hydrogen peroxide contribute to snfl-related protein kinases type 2 response to cadmium ions.
3rd Plant NO Club international Meeting, Olomouc, Czech Republic, 15-16 July 2010

Abstracts P.26 p.58

2897/A

KULIK A., ANIELSKA-MAZUR A., KOEN E., ZMIENKO A., McLOUGHLIN F., BUCHOLC M.,
KRZYWINSKA E., TESTERINK C., WENDEHENNE D., DOBROWOLSKA G.

SNF1-related protein kinases type 2 are involved in plant response to cadmium stress.

6th SPPS PHD Student Conference, Espoo, Finland, 2-5 September 2010

Physiologia Plantarum Abstracts P12

2898/A

BUCHOLC M., CIESIELSKI A., GOCH G., ANIELSKA-MAZUR A., KULIK A., KRZYWINSKA E.,
DOBROWOLSKA G.

Plant specific calcium sensor scs negatively regulates activity of SNRK2 protein kinases.

I1.96



21* International Conference on Arabidopsis Research, Yokohama, Japan, 6-10 June 2010
Abstracts 03076

2899/A

SZYMONA L., SZURMAK B., LEWANDOWSKA-GNATOWSKA E., MUSZYNSKA G., SZCZEGIELNIAK J.
Regulation of expression and activity of ZMCPK11 by wounding, touch and components of JA-dependent signal
transduction pathway.

21th International Conference on Arabidopsis Research, Yokohama, Japan, 6-10 June 2010

Abstracts 03077 p.96

2900/A

BONNA A., JANICKA-KLOS A., VALENSIN D., ROZGA M., PROTAS A.M., VALENSIN G., BAL W.
Influence of intramolecular cation - i interaction on stability constant of Ni(II) - peptide complex.

XI International Symposium on Inorganic Biochemistry, Kudowa Zdroj, Poland, 4-8 September 2010
Book of Abstracts PS

2901/A

BONNA A., PROTAS AM., ROZGA M., BAL W.

Influence of intramolecular cation - i interaction on stability constant of Cu(Il) - peptide complex.
10th European Biological Inorganic Chemistry Conference, Thessaloniki, Greece, 22-26 June 2010
Program BS

2902/A

JANICKA-KLOS A., BONNA A., PRAHL A., VALENSIN D., VALENSIN G.

An NMR study of the interaction between the alloferon peptides and the paramagnetic copper ions.
10th European Biological Inorganic Chemistry Conference, Thessaloniki, Greece, 22-26 June 2010
Program BS

2903/A

MUSZEWSKA A., GRYNBERG M.

LTR retrotransposons in fungi.

Eurofung Meeting, Egmond aan Zee, The Netherlands, 18-19 November 2010
Abstracts BS/ p 11

2904/A

TUDEK B.

Base excision repair in cancer and its modulation by oxidative stress.
9th International ISSX Meeting, Istanbul, Turkey, 4-8 September 2010
Program & Abstracts S42

2905/A

BRETNER M., MAKOWSKA M., KUS A., BILINSKA A.

Design and synthesis of CK2 inhibitors.

6" International Conference on Protein Kinase CK2. A Symposium of the International Union Biochemistry and
Molecular Biology, Cologne, Germany, 7-10 September 2010

Abstracts p.24

2906/A

DMOWSKI M., JAGURA-BURDZY G.

Mapping of interactions between partition proteins Delta and Omega of plasmid pSM 19035 from Streptococcus pyogenes.
International Plasmid Biology Conference, Bariloche, Argentina, 6-12 November 2010

Abstract BS

2907/A

TOMCZYK S., KOWA K., IWOWARSKI J., GRZESIUK E., KRWAWICZ J.

Comparative research on CpG island methylation of ALKBH1-3 genes promoters in healthy human tissues and
tumor cell lines versus ALKBH1-3 proteins level in tumor cell lines and tumor tissues.

XIV th Gliwice Scientific Meetings, Gliwice, Poland, 26-27 November 2010

Abstracts 63 BS

11.97



2908/A

KUCHTA K., BARSZCZ D., GRZESIUK E., KRWAWICZ J.

DNA traffic a database of DNA replication, DNA damage and repair pathways with connection to human diseases
and drug treatment.

XIV th Gliwice Scientific Meetings, Gliwice, Poland, 26-27 November 2010

Abstracts 33 BS

2909/A

WINCZURA A., SPEINA E., OBTULOWICZ T., SWOBODA M., JANIK A., JANOWSKA B., CIESLA J. M.,
KOWALCZYK P., JAWIEN A., GACKOWSKI D., BANASZKIEWICZ Z., KRASNODEBSKI I., CHABER A.,
OLINSKI R., NAIR J., BARTSCH H., DOUKI T., CADET J., TUDEK B.

Aberrant repair of etheno-DNA adducts in leucocytes and colon tissue of colon cancer patients.

XIV™ Gliwice Scientific Meetings, Gliwice, Poland, 26-27 November 2010

Abstracts 65 BS

2910/A

SPEINA E., SWOBODA M., JANIK J., JANOWSKA B., CIESLA J. M., GACKOWSKI D., KOWALEWSKI J.,
OLINSKI R., TUDEK B.

8-oxoguanine incision activity is impaired in lung tissues of NSCLC patients with the polymorphism of OGG1
and XRCCI1 genes.

XIV™ Gliwice Scientific Meetings, Gliwice, Poland, 26-27 November 2010

Abstracts 58 BS

2911/A

KANIA M., SKORUPINSKA-TUDEK K., WOJTAS M., SWIEZEWSKA E., DANIKIEWICZ W.
Atmosferic pressure photoionization mass spectrometry as the valuable method for identification of
polyisoprenoid alcohols in natural samples.

Eukaryotic Lipids. Treasure of Regulatory Information.

FEBS/IUMB Workshop Spetses, Greece, 19-24 June 2010

Poster abstracts 27

2912/A

SOKOLOWSKA B., JOZWIK A.

Pattern recognition approach for analysis of metabolic response to intermittent hypoxia.

XV International Conference Medical Informatics & Technologies, Zakopane, Poland, 21-23 October 2010
Programme 1

2913/A

ZIENTARA K., LUKOMSKA J., PIECHO M., MONIUSZKO G., LISZEWSKA F., SIRKO A.

Sulfur deficit affects components involved in protein degradation in tobacco.

8" International Workshop Sulfur Metabolism in Higher Plants, Creswick, Australia, 22-27 November 2010
Abstracts p.27

2914/A

WAWRZYNSKA A K., SIRKO A.

Tobacco family of eil transcription factors and its role in plant adjustment to sulfur deficiency stress.

8™ International Workshop Sulfur Metabolism in Higher Plants, Creswick, Australia, 22-27 November 2010
Abstract p.28

2915/A

MONIUSZKO G., WAWRZYNSKA A.K., LEWANDOWSKA M., LASKA-OBERNDORFF A., CRISTESCU
S.M., HARENN F.J.M., SIRKO A.

Ethylene involvement in plant response to sulfur deficit.

8™ International Workshop Sulfur Metabolism in Higher Plants, Creswick, Australia, 22-27 November 2010
Abstract p.38

2916/A
SPEISER A., KURZYK A., WAWRZYNSKA A K., WIRTZ M., SIRKO A., HELL R.
The role of cyclophilin in activation of chloroplast serine acetyltransferase under oxidative stress.

11.98



8" International Workshop Sulfur Metabolism in Higher Plants, Creswick, Australia, 22-27 November 2010
Abstract p.73

2917/A

WAWRZYNSKA A K., KURZYK A., PLOCHOCKA D., WIECZOREK G., SPEISER A., WIRTZ M., HELL
R., SIRKO A.

Selective deregulation of cysteine synthesis through synthetic polypeptides disturbing SAT-OAS-TL interactions.
8" International Workshop Sulfur Metabolism in Higher Plants, Creswick, Australia, 22-27 November 2010
Abstract p.77

2918/A

REKOSZ-BURLAGA H., GORYLUK-SALMONOWICZ A., LOBOCKA M.B.

Biodiversity of endophytic and epiphytic bacteria from the Bacillus genus isolated from selected plants.

XI Conference on Molecular Biology in Diagnostics of Infectious Diseases and Biotechnology in honour of
Professor Wactaw Szybalski. SGGW, Warsaw, Poland, 27 November 2010

Abstracts p.114

2919/A

GOLEC P., DABROWSKI K., GOZDEK A., HEJINOWICZ M.S., £LOS J.M., WEGRZYN G., LOBOCKA M.B.,
LOS M.

A reliable method for storage of tailed phages.

The First International Congress on Viruses of Microbes, Institut Pasteur, Paris, France, 21-25 June 2010
Abstract Book P154

2920/A

RAWA K. ADAMOWICZ-SALACH A., MATYSIAK M., TRZEMECKA A., BURZYNSKA B.

Analysis of the UGT1A1(TA); promoter polymorfism in polish patiens with different types of hereditary
haemolytic anemia.

XXXIIT World Congress of the International Society of Hematology, Jerusalem, Israel, 10-13 October 2010
Abstract BS

2921/A

KUROWSKA E., BONNA A., JAREMKO L., JAREMKO M., NOWAKOWSKI M., EICHART A., BAL W.
Histatin - 5 a salivary target for allergenic nickel(Il).

XII International Congress of Toxicology, Barcelona, Spain, 19-23 July 2010

Toxicology Letters Abstracts 196S (2010) S37-S351/ P307-038

2922/A

BAL W., KUROWSKA E., BONNA A., STASZEWSKA A.

SP-1 transcription factor as a target for nickel toxicity.

XII International Congress of Toxicology, Barcelona, Spain, 19-23 July 2010
Toxicology Letters Abstracts 196S (2010) S37-S351/ P307-039

2923/A
MACIEJEWSKA A.M., NIEMINUSZCZY J., GRZESIUK E., KUSMIEREK J.T.
Zastosowanie techniki HPLC w badaniach aktywnosci dioksygenazy AlkB z Escherichia coli.

V Konferencja: Analityczne Zastosowania Chromatografii Cieczowej, Warszawa, 14-15 pazdziernika 2010
Abstrakt BS

2924/A

BISCHOFF N., OLSEN B., RAAF J., BRETNER M., ISSINGER O.G., NIEFIND K.

CK2o0 and CK20,: what makes the difference?

6" International Conference on Protein Kinase CK2. A Symposium of the International Union of Biochemistry
and Molecular Biology, Cologne, Germany, 7-10 September 2010

Abstracts p.18

2925/A
BISCHOFF N., BRETNER M., ISSINGER O.G., NIEFIND K.
Inhibitor binding to the ATP-binding pockets of human CK2a and CK2a, - a structural comparison.
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6" International Conference on Protein Kinase CK2. A Symposium of the International Union of Biochemistry
and Molecular Biology, Cologne, Germany, 7-10 September 2010
Abstracts p.20

2926/A

LOBOCKA M.B.

Genetyka bakteriofagow gronkowcowych - perspektywy dla fagoterapii.
III Polski Kongres Genetyki, UMCS, Lublin, 12-15 wrze$nia 2010
Abstrakt W.79 p.229

2927/A

KARKUSIEWICZ I.A., TUROWSKI T., GRACZYK D., HOPPER A.K., CHERNYAKOV L., PHIZICKY E.M,,
BOGUTA M.

Control of tRNA transcription, processing and stability are linked due to the general regulator, Maf1.

7™ International Biennial Conference on RNA Polymerase I & III - The Odd Pols' 10 Meeting - Warrenton,
Virginia, USA, 3-7 June 2010

Abstracts p.14

2928/A

GAJDA A.E., STEUERWALD U., MULLER C.W., LEFEBVRE O., BOGUTA M.

Interaction between two structured domain of Mafl is necessary for fully repressed tRNA synthesis.

7™ International Biennial Conference on RNA Polymerase I & III - The Odd Pols' 10 Meeting - Warrenton,
Virginia, USA, 3-7 June 2010

Abstracts p.50

2929/A

GRACZYK D., LEFEBVRE O., BOGUTA M.

Casein kinase (CK?2) is involved in Mafl-dependent RNA polymerase III regulation.

7™ International Biennial Conference on RNA Polymerase I & III - The Odd Pols' 10 Meeting - Warrenton,
Virginia, USA, 3-7 June 2010

Abstracts p.51

2930/A

CHROBOCZEK J.

Adenovirus dodecahedron, universal delivery vector.

The 1st World Congress of Virus and Infections, 1st Annual Inaugurate Symposium of Hepatitis Virus and 3rd
Annual World Summit of Antivirals Track 1-12: Nanotechnology and Delivery Technologies for Antivirals,
Busan, Korea, 31 July - 3 August 2010

Abstract BS

2931/A

GAGALA U., DEBSKI J., JANKIEWICZ U., DADLEZ M., LOBOCKA M.B.

The structural proteome of bacteriophage P1.

The First International Congress on Viruses of Microbes, Institut Pasteur, Paris, France, 21-25 June 2010
Abstracts P40

2932/A

WIEK 1., REMPOLA B., CHELSTOWSKA A.

The universal solvent DMSO (dimethyl sulfoxide) is a potent inhibitor of some chromatin remodeling mutants in
yeast Saccharomyces cerevisiae.

Yeast Genetics and Molecular Biology Meeting, Vancouver, Canada, 27 July - 1 August 2010

Abstracts / Poster 337B p.157

2933/A

KUCHARCZYK R., ROMANYUK D., KAMINSKA J., ZOLADEK T.

Involvement of Rsp5 ubiquitin ligase in selective and nonselective autophagy.

Yeast Genetics and Molecular Biology Meeting, Vancouver, Canada, 27 July - 1 August 2010
Program and Abstracts/ Poster 134D p.103
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2934/A

LUDWICZAK Z., CHOLBINSKI P., GOURLAY C., ZOLADEK T.

Study of phosphorylation of Rsp5 ubiquitin ligase by protein kinase.

Yeast Genetics and Molecular Biology Meeting, Vancouver, Canada, 27 July - 1 August 2010
Program and Abstracts / Poster 425E p.181

2935/A

BOGUTA M., KARKUSIEWICZ I.A., GRACZYK D., TUROWSKI T., HOPPER A.K., CHEMYAKOV I,
PHIZICKY E.M.

Mafl, repressor of RNA polymerase III, is involved in the control of tRNA transcription, processing and
decay.

Gene Transcription inYeast, San Feliu de Guixols, Spain, 19-24 June 2010

Abstract Book p.39

2936/A

FIJALKOWSKA 1.J., KRASZEWSKA J., GARBACZ M., JASZCZUR M.

Dpb2p, a noncatalytic subunit of DNA polymerase epsilon, contributes to the fidelity of DNA replication in
saccharomyces cerevisiae.

Maintenance of Genome Stability, Antigua, Caribbean, 8-11 March 2010

Program & Abstract Book

P 39/p.108

2937/A

JONCZYK P., RUDZKA J., GRABOWSKA E.

The role of Dpb2p, a subunit of S. cerevisiae DNA polymerase epsilon in cell cycle control.
Maintenance of Genome Stability, Antigua, Caribbean, 8-11 March 2010

Program & Abstract Book P 63/ p.133

2938/A

MAKIEEA-DZBENSKA K., JASZCZUR M., JONCZYK P., SCHAAPER R.M, FIJALKOWSKA L.
Role of Escherichia coli DNA polymerase I in chromosomal replication fidelity.

Evolving DNA Polymerases: Chemistry Meets Biology, Monte Verita, Switzerland, 9th-14th May 2010
Book Abstracts Poster 19/p.72

2939/A

FIJALKOWSKA 1.J.

Nowe elementy replisomu kontrolujace wiernos¢ replikacji DNA
III Polski Kongres Genetyki, UMCS, Lublin, 12-15 wrze$nia 2010
Abstrakt W.83 p.242

2940/A

WEGRZYN G., JAKOBKIEWICZ-BANECKA J., GABIG-CIMINSKA M., KLOSKA A., NARAJCZYK
M., DZIEDZIC D., MOSKOT M., PIOTROWSKA E., MALINOWSKA M., GOLEBIEWSKA I.,
WEGRZYN A.

Impairment of glycosaminoglycan synthesis as a therapeutical method in mucopolysaccharide disorders:
molecular mechanisms and efficiencies of procedures.

11th International Congress of Mucopolysaccharide, Adelaide, South Australia, 23-26 June 2010
Program and Abstracts BS

2941/A

NEJMAN B., NADRATOWSKA-WESOLOWSKA B., SZALEWSKA-PALASZ A., WEGRZYN A.,
WEGRZYN G.

Replication of plasmids derived from Shiga toxin-converting bacteriophages in starved Escherichia coli.
International Plasmid Biology Conference, Bariloche, Argentina, 6-12 November 2010

Abstract BS

2942/A
WEGRZYN G., JAKOBKIEWICZ-BANECKA J., GABIG-CIMINSKA M., MALINOWSKA M.,
MOSKOT M., WILKINSON F.L., WYNN R.F., WRAITH J.E., BIGGER B.W.

I1.101



Genistein influences expression of genes coding for enzymes involved in glycosaminoglycan metabolism
and corrects behavior in a mouse model of mucopolysaccharidosis type I11B.

Society for the Study of Inborn Errors of Metabolism, Istanbul, Turkey, 31 August - 3 September 2010
Final Program p.42

2943/A

ALEGRIA A., KOWALCZYK M., MAYO B., BARDOWSKI J.K.

Biodiversity of traditional Polish cheese Oscypek determined by culture-dependent and culture-independent
approaches.

22" International ICFMH Symposium Food Micro 2010, Copenhagen 30 August - 3 September 2010

Final Programme €t Abstract Book/ PEA 1.46 p.92

2944/A

ALEKSANDRZAK-PIEKARCZYK T., KORYSZEWSKA-BAGINSKA A., KOWALCZYK M., SZATRAJ K.,
BARDOWSKI J.K.

The biolog plates technique as a tool in studies of Lactococcus Lactis mutants.

2" Florence Conference on Phenotype MicroArray Analysis of Microorganisms, Firenze, Italy, 13-15 September
2010

Programme and Abstracts p.43

2945/A

BELCZYK A., KOPERA E., BAL W.

Ni(Il)-dependent peptide bond hydrolysis. A novel, inexpensive and highly specific method of affinity tag
removal.

6" Conference on Molecular Mechanisms of Metal Toxicity and Carcinogenesis, Lexington, Kentucky 40507, 14-
17 November 2010

Abstract BS

2946/A

KUROWSKA E., BAL W.

Novel targets for nickel toxicity.

6" Conference on Molecular Mechanisms of Metal Toxicity and Carcinogenesis, Lexington, Kentucky 40507, 14-
17 November 2010

Abstract BS

2947/A

TOMCZYK-ZAK K., ZIELENKIEWICZ U., KACZANOWSKI S.

Seasonal stability of microbial population of the rock biofilm ancient gold and arsenic mine.

Biofilms IV Communities Bridging Disciplines 4™ International Conference, Winchester, UK, 1-3 September
2010

Conference Handbook/ No 71 p.54

2948/A

PLAZINSKA M.T., KOBYLECKA M., TOCZYLOWSKA B., JANKOWSKA M., WOJDA M., MACZEWSKA
J., FRONCZEWSKA-WIENIAWSKA K., KUNIKOWSKA J., KROLICKI L.

Profil metaboliczny ptynu stawowego w ocenie spektroskopii 1H NMR u chorych z choroba zwyrodnieniowa
stawow (OA) i reumatoidalnym zapaleniem stawow (RZS) - ocena przed planowana radiosynowiektomia.

XII Zjazd Polskiego Towarzystwa Medycyny Nuklearnej, Wroctaw, Poland, 8-11 wrze$nia 2010

Problemy Medycyny Nuklearnej (2010) 24(47) s.34 P26

2949/A

PLAZINSKA M.T., KOBYLECKA M., TOCZYLOWSKA B., JANKOWSKA M., WOJDA M., MACZEWSKA
J., FRONCZEWSKA-WIENIAWSKA K., KUNIKOWSKA J., KROLICKI L.

Metabolic profile of synovial fluid assessed by 1H NMR spectroscopy in patients with osteoarthritis (OA) and
rheumatoid arthritis (RA) reported for 3-phase bone scintigraphy and radiation synovectomy.

Annual Congress of the European Association of Nuclear Medicine, Vienna, Austria, 9-13 October 2010
European Journal of Nuclear Medicine and Molecular Imaging (2010) vol.37 Supplement 2 / Abstracts
OP187 p.S231
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2950/A

KOTLINSKI M., DADLEZ M., JERZMANOWSKI A.J.

Posttranslational modifications of histone H1 in tobacco (Nicotiana Thabacum L.)

XVIII Congress of the Federation of European Societies of Plant Biology (FESPB), Valencia, Spain, 4-9 July
2010

Book of Abstracts / P12-001 p.162

2951/A

BUSZEWICZ D., PALUSINSKI A., PRYMAKOWSKA-BOSAK M., JERZMANOWSKI A.J.

The application of peptide pull-down technique for identification of Arabidopsis histone H3-interacting proteins.
XVIII Congress of the Federation of European Societies of Plant Biology (FESPB), Valencia, Spain, 4-9 July
2010

Book of Abstracts / P12-002 p.162

2952/A

SZAMBOWSKA A., PIERECHOD M., WEGRZYN G., GLINKOWSKA M.

Evidence for direct interactions between Escherichia coli RNA polymerase and lambda O protein,
a replication initiator.

International Plasmid Biology Conference, Bariloche, Argentina, 6-12 November 2010

Abstract BS
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ROZPRAWY HABILITACYJNE 2010

566/N

BURZYNSKA BEATA

Badania genetycznych uwarunkowan wrodzonych niedokrwisto$ci hemolitycznych.
(The genetic analysis of hereditary haemolytic anaemia.)

Dr. hab. Thesis

Presented June 29, 2010

Research done at the Department of Genetics IBB PAS.

567/N

ZMIJEWSKI MICHAL ALEKSANDER

Rola czynnika uwalniajacego kortykotroping i jego receptora poza uktadem nerwowym.

(The role of corticotropin - releasing factor and its receptor beyond nervous system.)

Dr. hab. Thesis

Presented March 23, 2010

Research done at the Intercollegiate Faculty of Biotechnology University of Gdansk - Medical University of
Gdansk and IBB PAS.

568/N

SUJAK AGNIESZKA

Kantaksantyna - silny modyfikator wiasciwosci strukturalnych i dynamicznych bton lipidowych.
(Canthaxanthin - the strong modifier of the structural and dynamics properties of the lipid membranes.)
Dr. hab. Thesis

Presented January 26, 2010

Research done at the University of Life Sciences in Lublin and IBB PAS.

569/N

KRASZEWSKA ELZBIETA

Roslinne homologi bakteryjnych bialek metabolizmu DNA.

(Plant homologues of bacterial proteins involved in DNA metabolism.)
Dr. hab. Thesis

Presented October 19, 2010

Research done at the Department of Plant Biochemistry IBB PAS.

570/N

PAWLOWSKI PIOTR HENRYK

Mechanokinetyczny model btony komérkowe;j.
(Mechanokinetic model of cell membrane.)

Dr. hab. Thesis

Presented December 14, 2010

Research done at the Department of Bioinformatics IBB PAS.

11.104



PRACE DOKTORSKIE 2010

571/N

ZIEMKOWSKI PRZEMYSLAW

Synteza i wlasciwosci biologiczne 5’-trytylowanych analogéw nukleozydow pirymidynowych,
potencjalnych srodkow przeciwko Plasmodium falciparum.

(Synthesis and properties of 5 -tritylated pyrimidine nucleoside analogues, potential drugs against
Plasmodium falciparum.)

Presented June 15, 2010

Research done at the Laboratory of Antimetabolites IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Tadeusz Kulikowski

[pol]

572/N

NASKALSKA ANTONINA

Zastosowanie wektora biatkowego, dodekahedronu adenowirusa jako platformy dla szczepionki
przeciwgrypowe;j.

(Use of a protein vector, the adenoviral dodecahedron as a delivery platform for influenza vaccine.)
Presented February 23, 2010

Research done at the Department of Protein Biosynthesis IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: dr hab. Jadwiga Chroboczek

[pol]

573/N

CENA AGATA

Plejotropowe efekty semidominujacej mutacji irr/-1 w genie kodujacym Irrlp/Scc3p - element kompleksu
kohezyjnego chromatyd siostarzanych Saccharomyces cerevisiae.

(Pleiotropic effects of the semidominant mutation irr/-1 in the gene encoding Irr1p/Scc3p - the element of
the sister chromatid cohesion complex in Saccharomyces cerevisiae.)

Presented March 9, 2010

Research done at the Department of Genetics IBB PAS

Ph.D. Thesis Supervisor: dr hab. Anna Kurlandzka

[pol]

574/N

OBARSKA-KOSINSKA AGNIESZKA

Modelowanie struktur wielodomenowych systemow restrykcji-modyfikacji typu I, II1 1 IIC z uzyciem
danych doswiadczalnych.

(Structural modeling of multi-domain Type I, III, and IIC restriction-modification systems in combination
with experimental data.)

Presented January 2, 2010

Research done at the Laboratory of Bioinformatics and Protein Engineering, IMCB

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Janusz M. Bujnicki

[pol]

57S/N

PAWLAK SEBASTIAN D.

Funkcjonalna analiza i inzynieria nowej specyficznosci substratowej endonukleazy restrykcyjnej Bsp6l.
(Functional analysis and engineering of novel specificity of Bsp6l restriction endonuclease.)

Presented April 20, 2010

Research done at the Laboratory of Bioinformatics and Protein Engineering, [IMCB.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Janusz M. Bujnicki

[pol]
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576/N

RUDZKA JUSTYNA

Rola biatka Dpb2p, niekatalitycznej podjednostki kompleksu Pol &, w kontroli cyklu komorkowego w
drozdzach Saccharomyces cerevisiae.

(The involvement of DPb2p protein, a non-catalytic subunit of the Pol € holoenzyme, in the cell cycle control
in Saccharomyces cerevisiae.)

Presented April 20, 2010

Research done at the Laborarory of Mutagenesis and DNA Repair IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Piotr Jonczyk

[ang]

577/N

CIEPICHAL-GLODOWSKA EWA

Wptyw alkoholi poliizoprenoidowych na wtasciwosci bton lipidowych i charakterystyka produktow
utleniania poliizoprenoidow.

(Eftecto of polyisoprenoid alcohols on lipid membrane properties and the characterization of polyisoprenoid
oxidation products.)

Presented June 15, 2010

Research done at the Department of Lipid Biochemistry IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Ewa Kula-Swiezewska

[ang]

578/N

PIEKARSKA IGA

Ccz1, bialko zaangazowane w transport wakuolarny, jest niezbe¢dne w procesie sporulacji u drozdzy
Saccharomyces cerevisiae.

(The vacular sorting protein Cczl is essential for sporulation of the yeast Saccharomyces cerevisiae.)
Presented May 25, 2010

Research done at the Department of Genetics IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Joanna Rytka

[ang]

579/N

ULATOWSKA MAGDALENA IZABELA

Analiza strukturalna i funkcjonalna poliwalentnego bakteriofaga gronkowcowego ASW.
(Structural and functional analysis of a polyvalent Staphylococcal bacteriophage ASW.)
Presented June 1, 2010

Research done at the Department of Microbial Biochemistry IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: dr hab. Matgorzata L.obocka

[pol]

580/N

KACZKA PIOTR

Domena 4 podjednostki 6”° z polimerazy RNA Escherichia coli w wodnym roztworze trifluoroetanolu -
struktura przestrzenna i jej dynamika.

(Domain 4 of 6" subunit of Escherichia coli RNA polymerase in trifluoroethanol aqueous solution - three
dimensional structure and its dynamics.)

Presented May 25, 2010

Research done at the Department of Biophysics IBB PAS. This work was partially supported by the
International Centre for Genetic Engineering and Biotechnology by grant no. CRP/POL08-03

Ph.D. Thesis Supervisor: dr hab. Jarostaw Poznanski

[ang]

581/N

KOLINSKI MICHAL

Modelowanie struktur receptoréw GPCR i mechanizméw ich aktywacji na przyktadzie receptorow
opioidowych.

(Modeling of structures of GPCRs and mechanisms of their activation in case of opioid receptors.)
Presented February 2, 2010
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Research done at the Laboratory of Biomodelling IIMCB.
Ph.D. Thesis Supervisor: dr hab. Stawomir Filipek

[pol]

582/N

WITEK KAMIL

Analiza odpowiedzi Solanum tuberosum na infekcj¢ wirusem ziemniaka Y.
(Analysis of Solanum tuberosum response to Potato virus Y infection.)
Presented June 14, 2010

Research done at the Laboratory of Plant Pathogenesis IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Jacek Hennig

[ang]

583/N

GORECKI ROMAN K.

Charakterystyka plazmidowej puli genow szczepu Lactococcus lactis 1L.594 i jej udzialu w ochronie komorki
przed czynnikami szkodliwymi.

(Plasmidic gene pool in Lactococcus lactis 1L594 and its role in host protection.)

Presented June 22, 2010

Research done at the Department of Microbial Biochemistry IBB PAS

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Jacek Bardowski

[pol]

584/N

KORYSZEWSKA-BAGINSKA ANNA

Plazmidowa pula gendéw szczepu Lactococcus lactis 11.594 1 charakterystyka funkcjonalna genow umuC i
par AB.

(Plasmidic gene pool in Lactococcus lactis 1L594 and functional characterization of umuC and parAB
genes.)

Presented June 22, 2010

Research done at the Department of Microbial Biochemistry IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Jacek Bardowski

[ang]

585/N

SZYMANSKA ZUZANNA

Modelowanie matematyczne odpowiedzi komorki na szok termiczny i udziatu biatek szoku termicznego w
roZWoju NOWOtworow.

(Mathematical modelling of the heat shock response and the involvement of heat shock proteins in cancer
development.)

Presented September 28, 2010

Research performed at the Interdisciplinary Centre for Mathematic and Computational Modelling, University
of Warsaw.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Maciej Zylicz, prof. Willi Jaeger

[ang]

586/N

KUSIAK MAGDALENA BARBARA

Molekularna i funkcjonalna analiza genu parB z Pseudomonas aeruginosa.
(Molecular and structural analysis of parB gene of Pseudomonas aeruginosa.)
Presented October 5, 2010

Research done at the Department of Microbial Biochemistry IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Grazyna Jagura-Burdzy

[pol]

587/N

PURTA ELZBIETA

Identyfikacja i charakterystyka nowych enzymoéw modyfikujacych RNA.

(New enzymes involved in RNA modyfication-identyfication and characterization.)
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Presented October 5, 2010
Research performed at the Laboratory of Bioinformatics and Protein Engineering, IMCB.
Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Janusz M. Bujnicki, prof. dr hab. Andrzej Jerzmanowski.

[pol]

588/N

POLKOWSKA-NOWAKOWSKA AGNIESZKA

Zastosowanie spektroskopii NMR w badaniach potencjalnych lekow.
(Application of NMR spectroscopy to the studies of potential drug.)
Presented October 26, 2010

Research done at the Department of Biophysics IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: dr hab. Jarostaw Poznanski

[pol]

589/N

GRACZYK DAMIAN

Rola kinazy CK2 w Maf1-zaleznej regulacji polimerazy 111 RNA.

(Role of CK2 kinase in Mafl-dependent RNA polymerase III regulation.)
Presented October 26, 2010

Research done at the Department of Genetics IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Magdalena Boguta

[ang]

590/N

JACEWICZ AGATA

Rola konserwowanych i nickonserwowanych reszt aminokwasowych domeny spodu dtoni w zachowaniu
wiernej replikacji polimerazy DNA faga RB69.

(The role of conserved and non-conserved palm subdomain aminoacids in RB69 DNA polymerase fidelity.)
Presented October 21, 2010

Research done at the Department of Molecular Biology IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: dr hab. Anna Bebenek

[pol]

591/N

TRZEMECKA ANNA

Udziat reszt aminokwasowych rejonu petli B domeny egzonukleazy oraz konserwowanych aminokwasow S565
1 Y567 centrum aktywnego polimerazy w ksztattowaniu wiernosci replikacji polimerazy DNA faga RB69.
(The impact of exonuclease domain B hairpin loop residues and two active site conserved residues S565 and
Y567 on the overall fidelity of phage RB69 DNA polymerase.)

Presented October 21, 2010

Research done at the Department of Molecular Biology IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: dr hab. Anna Bebenek

[pol]

592/N

KORZA HENRYK J.

Badania strukturalne i biochemiczne LD-karboksypeptydazy.

(Structural and biochemical studies of LD-carboxypeptidase.)

Presented November 23, 2010

Research done at the International Institute of Molecular and Cell Biology, Max Planck Institute of
Molecular Cell Biology and Genetics and IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Matthias Bochtler

[ang]

593/N

GOSPODARSKA EMILIA

Okreslenie regionu sekwencji peptydu AP specyficznie oddziatujacego z receptorem RAGE.
(Identification of the region AP peptide sequence specifically interacting with the RAGE receptor.)
Presented November 30, 2010
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Research done at the Department of Biophysics IBB PAS.
Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Michat Dadlez

[pol]

594/N

BAJOR MALGORZATA

S-nitrozylacja jako modyfikacja potranslacyjna biatek S100A1 i S100B.
(S-nitrosylation as a posttranslational modification of S1001 and S100B proteins.)
Presented November 30, 2010

Research done at the Department of Biophysics IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Michal Dadlez

[pol]

595/N

MUSZEWSKA ANNA

Identyfikacja i analiza in silico transpozytonow w genomach grzybow.
(Computational identification and analysis of transposable elements in fungi.)
Presented December 9, 2010

Research done at the Department of Genetics IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Andrzej Paszewski

[ang]

596/N

MAKIEEA-DZBENSKA KAROLINA

Rola polimerazy I DNA w ksztaltowaniu wiernosci replikacji chromosomu Escherichia coli.
(Role of Escherichia coli DNA polymerase I in chromosomal DNA replication fidelity.)
Presented December 7, 2010

Research done at the Laboratory of Mutagenesis and DNA Repair IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Iwona J. Fijatkowska

[pol]

597/N

GAJDA ANNA EWA

Regulacja transkrypcji z udziatem polimerazy III RNA w komorkach Saccharomyces cerevisiae: Rola
ewolucyjnie konserwowanych domen Mafl, represora polimerazy III RNA.

(Regulation of a gene transcription by RNA Polymerase 111 in Saccharomyces cerevisiae. The role of
evolutionarily conserved domains of the Maf1 protein, RNA Polymerase III repressor.)

Presented December 9, 2010

Research performed at the Department of Genetics IBB PAS and CEA/Saclay, Université Paris-Sud 11.
Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Magdalena Boguta

[ang]

598/N

KNIZEWSKI LUKASZ

Zastosowanie meta-profili do wykrywania dalekiej homologii.

(Application of sequence based meta-profiles to distant homology detection.)
Presented December 21, 2010

Research performed at the University of Warsaw (ICM) and IBB PAS.

Ph.D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Piotr Zielenkiewicz

[ang]

599/N

LUKOMSKA JOLANTA

Wptyw ekspresji wybranych cDNA z Thlaspi caerulescens na akumulacje metali cigzkich w tytoniu.
(Impact of expression of the selected cDNAs from Thlaspi caerulescens on accumulation of heavy metals in tobacco.)
Presented December 21, 2010

Research done at the Department of Plant Biochemistry IBB PAS.

Ph. D. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Agnieszka Sirko

[pol]
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PRACE MAGISTERSKIE 2010

600/N

KOWALEC PAWEL

Ekspresja ludzkich kohezyn SA1 1 SA2 w Saccharomyces cerevisiae 1 wstgpna charakterystyka sygnatu
lokalizacji jadrowej w SA1.

(Expression of human cohesins SA1 and SA2 in Saccharomyces cerevisiae and preliminary characterization
of nuclear localization signal in SA1.)

Presented June 8, 2010

Research done at the Department of Genetics IBB PAS and Faculty of Biology of the University of Warsaw.
M.Sc. Thesis Supervisor: dr hab. Jan Fronk, dr hab. Anna Kurlandzka

601/N

PLACHTA MICHAL

Analiza interakcji genetycznej EMP24 1 GLO3 w drozdzach Saccharomyces cerevisiae.
(Analysis of EMP24 and GLO3 genetic interaction in yeast Saccharomyces cerevisiae.)
Presented July 26, 2010

Research done at the Department of Genetics IBB PAS and SGGW.

M.Sc. Thesis Supervisor: dr Joanna Kaminska

602/N

SUMINSKA MARTYNA

Likwidacja hodowli bakterii fermentacyjnych przez Williopsis saturnus.

(Killer activity of Williopsis saturnus on the selected consortium of hydrogen producing fermentative
bacteria.)

Presented July 28, 2010

Research done at the Department of Molecular Biology IBB PAS and SGGW.

M.Sc. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Mieczystaw Blaszczyk, dr Anna Sikora

603/N

NOWAK KINGA

Warunki fizykochemiczne w hodowli ciagtej bakterii produkujacych wodor.

(Physical and chemical conditions in a continuous culture of hydrogen producing bacteria.)
Presented July 28, 2010

Research done at the Department of Molecular Biology IBB PAS and SGGW.

M.Sc. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Mieczystaw Btaszczyk, dr Anna Sikora

604/N

WIERZBICKI MATEUSZ KRZYSZTOF

Supresja wrazliwo$ci na niskie pH mutanta /ch-100 z defektywna palmitoilotransferaza serynowa.
(Suppression of low pH sensitivity of the Icb 1-100 mutant with defective serine palmitoyltransferase.)
Presented July 27, 2010

Research done at the Department of Genetics IBB PAS and SGGW.

M.Sc.Thesis Supervisor: dr Joanna Kaminska

605/N

FIGURSKA KATARZYNA

Nadprodukcja biatek TFF2 w drozdzach Pichia pastoris i ich analiza biochemiczna.

(Overproduction of TFF2 proteins in Pichia pastoris expression system and their biochemical analysis.)
Presented July 28, 2010

Research done at the Department of Molecular Biology IBB PAS and SGGW.

M.Sc. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Elzbieta Grzesiuk

606/N

WRONA JOANNA

Udziat bakteryjnych homologéw dioksygenazy AlkB w naprawie egzocyklicznych uszkodzen zasad DNA.
(The role of bacterial homologues of AlkB dioxygenase in repair of exocyclic adducts to DNA bases.)
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Presented July 5, 2010
Research done at the Maria Curie-Sktodowska University in Lublin and IBB PAS.
M.Sc. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Jarostaw Kusmierek, dr Agnieszka Maciejewska

607/N

KROWISZ BEATA

Udzial bakteryjnych dioksygenaz z rodziny AlkB w naprawie egzocyklicznych uszkodzen DNA.
(The role of bacterial AlkB dioxygenases in repair of exocyclic DNA adducts.)

Presented September 30, 2010

Research done at the SGGW and IBB PAS.

M.Sc. Thesis Supervisor: dr Agnieszka Maciejewska

608/N

MARSZALEK DOROTA

Identyfikacja bakterii z rodzaju Lactococcus i Leuconostoc oraz bakteriofagéw w ziarnach kefirowych.
(Identification of bacteria from genus Lactococcus and Leuconostoc and bacteriophages in kefir grains.)
Presented October 19, 2010

Research done at the Faculty of Chemistry Warsaw University of Technology and IBB PAS.

M.Sc. Thesis Supervisor: dr Magdalena Kowalczyk, prof. dr hab. Danuta Czajkowska

609/N

GRYLAK ALEKSANDRA MALGORZATA

Klonowanie fagowych kaset rekombinacyjnych oraz wstgpna ocena ich wptywu na rekombinacjg
homologiczna u Bacillus subtilis.

(Cloning of phage recombination cassettes and preliminary functional analysis of their influence on
homological recombination in Bacillus subtilis.)

Presented October 27, 2010

Research done at the Faculty of Biology UW and IBB PAS.

M.Sc. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Elzbieta K. Jaguszyn-Krynicka, dr Agnieszka K. Szczepankowska

610/N

LI XIUJUAN

Klonowanie wybranych genow litycznych bakteriofagi P7 oraz wlasciwosci lityczne ich produktow.
(Cloning of selected P7 lytic genes, and lytic properties of their products.)

Presented October 4, 2010

Research done at the Faculty of Agriculture and Biology SGGW and IBB PAS.

M.Sc. Thesis Supervisor: dr hab. Matgorzata t.obocka

611/N

GLINKA MICHAL

Charakterystyka soku trzustkowego ras prosiat: Duroc, Pietrain i L990, pod wzgledem aktywnos$ci
antybakteryjnej i zawarto$ci biatek niskoczasteczkowych.

(Porcine breeds Duroc, Pietrain and L990, pancreatic juice characteristics due to it's antibacterial activity
level and concentration of proteins.)

Presented November 30, 2010

Research done at the Department of Molecular Biology IBB PAS and SGGW.

M.Sc. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Elzbieta Grzesiuk

612/N

LIPKO AGATA

Badania mechanizméw degradacji regulatorowego biatka Nudix AtNUDT?7 z Arabidopsis thaliana.
(Study of degradation processes of the AtNUDT7 Nudix regulatory protein from Arabidopsis thaliana.)
Presented January 27, 2010

Research done at the Interfaculty Department of Biotechnology SGGW and IBB PAS.

M.Sc. Thesis Supervisor: dr Elzbieta Kraszewska

613/N
MODZELAN MARTA
Klonowanie genow i charakterystyka biatek Nudix z patogenow roslinnych.
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(Cloning and characterization of chosen Nudix proteins from plant pathogens.)
Presented February 19, 2010

Research done at the Faculty of Agriculture and Biology SGGW and IBB PAS.
M.Sc. Thesis Supervisor: dr Elzbieta Kraszewska

614/N

KRYSKIEWICZ KATARZYNA ANNA

Ocena wystepowania plazmidéw w szczepach bakteryjnych wyizolowanych z naturalnego biofilmu naskalnego z
kopalni w Ztotym Stoku.

(The evaluation of occurrence of plasmids in bacterial strains isolated from natural rock biofilm from the Ztoty
Stok Gold Mine.)

Presented November 26, 2010

Research done at the Department of Microbial Biochemistry IBB PAS and SGGW.

M.Sc. Thesis Supervisor: dr Urszula Zielenkiewicz

615/N

FORETEK DOMINIKA

Zastosowanie techniki mikromacierzy do okreslenia wplywu represora MafI na transkrypcje z udziatlem RNA
polimerazy II.

(Genome-wide effect of Maf1 on RNA polymerase I transcription studied by microarray.)

Presented November 26, 2010

Research done at the Department of Genetics IBB PAS and Warsaw University of Technology.

M.Sc. Thesis Supervisor: prof. dr hab. Magdalena Rakowska-Boguta, dr Joanna Towpik

616/N

TARNOWSKI KRZYSZTOF JACEK

Badania strukturalne receptora RAGE z wykorzystaniem tandemowej spektrometrii mas oraz nowej metody
fragmentacji ETD (Electron Transfer Dissociation).

(Structural studies of RAGE using tandem mass spectrometry and new method of fragmentation ETD
(Electron Transfer Dissociation).)

Presented July 8, 2010

Research done at the Warsaw University of Technology and IBB PAS.

M.Sc. Thesis Supervisor: prof.dr hab. Magdalena Rakowska-Boguta, prof. dr hab. Michat Dadlez
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MISCELLANEA 2010

175/M

GRYNKIEWICZ G., HENNIG J.

Zwiazki naturalne w farmacji i medycynie. Kwas salicylowy i fenolokwasy.
Standardy Medyczne / Pediatria (2010) 7: 10-16

176/M

CENA A., KURLANDZKA A.

Kompleks kohezyjny chromatyd siostrzanych u Eukaryota.
Postepy Biochemii (2010) 56(1): 41-53

177/M

KAMINSKA J., HOFFMAN-SOMMER M., PLACHTA M.
Biatka z rodziny p24 - regulatory transportu pecherzykowego.
Postepy Biochemii (2010) 56(1): 75-82

178/M

ZOCHOWSKA M.

Zastosowania U-Tube™ oraz D-Tube™ w zageszczaniu biatek.
Postepy Biochemii (2010) 56(1): 95-97

179/M

SHUGAR D.

Preface. Inhibitors of protein kinases.

Biochimica et Biophysica Acta — Proteins and Proteomics (2010) 1804: 427-428

180/M

PASZEWSKI A.

Lamanie zasad przyzwoitosci a tamanie prawa (rozwazania w kontekscie nauki).
Nauka (2010) 2: 19-27

181/M

BUCHOWICZ J.
GMO, gtod i biznes.
Nauka (2010) 2: 77-82

182/M
HEINISH J.J., PALAMARCZYK G.
Introduction to the special issue of Yeast on fungal cell wall.

Biology of fungal cell walls-from single proteins to regulatory networks.
Yeast (2010) 27: 461-463

183/M

MICHALSKA-PARDA A., PANAGIOTOPOULOU H.

CSI w ekologii, czyli jak $ledzi¢, przewidywac i wptywac na losy gatunkow.
Biologia w Szkole. Czasopismo dla Nauczycieli (2010) 232(3): 5-18

184/M

GROMADKA R.

Wykorzystanie sekwencjonowania nowej generacji do poznania genomu ziemniaka.
Biotechnologia (2010) 4(91): 69-75

185/M
NOWAK J.K.

Sekwencjonowanie najwigkszego chromosomu Paramecium tetraurelia - przyktad opracowania metody.
Biotechnologia (2010) 4(91): 76-90
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186/M

PASZEWSKI A.

Ludzie nauki w polityce.
Nauka (2010) 3: 100-105

187/A

SOKOLOWSKA B., JOZWIK A.

Pattern recognition approach for analysis of metabolic response to intermittent hypoxia.
Journal of Medical Informatics & Technologies (2010) 15: 177-183

188/M

SZCZESNY R.J.

Badanie funkcji ludzkiej helikazy hSuv3p.
Streszczenie pracy doktorskiej.

Postepy Biochemii (2010) 56(4): 353-355
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PUBLIKACJE NIE UWZGLEDNIONE W SPRAWOZDANIU Z 2009 ROKU

4382/3

WALERYCH D., OLSZEWSKI M.B., GUTKOWSKA M., HELWAK A., ZYLICZ M., ZYLICZ A.
Hsp70 molecular chaperones are required to support pS3 tumor suppressor activity under stress conditions.
Oncogene (2009) 28: 4284-4294

IF 7,216

4382/4

DABROWSKA M., SKONECZNY M., MOSIENIAK G., SIKORA E., RODE W.

Expression of cell cycle checkpoints regulatory genes during methotrexate-induced senescence in human
adenocarcinoma cells.

Pteridines (2009) 20: 143-147

IF 0,379
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Informacje

o dziatalnosci IBB PAN
za 2010 rok

opracowane zgodnie z zasadami okreslonymi decyzja Prezesa PAN
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Il. Aktywno$¢ naukowa placowki:

ZALACZNIK 2

w tym:
liczba ogétem prace doniesienia
roku sprawozdawczym) monografie podreczniki publikacje 1 publikacje 2 popularno- Zzjazdowe inne publikacje
naukowe i konferencyjne
231 0 4 88 11 1 127 0
11.1.1. Wykaz publik w
liczba ogotem czasor;:::nmoog/\rl\;)%?awca tytut autor rok, tom, strona punktacja
a) z listy filadelfijskiej : .
The isoprenoid pathway and Ty um—
FEMS Yeast Research transcriptional response to its inhibitors [, \viArczvK G. ” (2010) 10: 14-27 32
in the yeast Saccharomyces cerevisiae.
8 Theoretical Chemist Why simil: tei de  |KACZANOWSKI S
eoretical Chemistry y similar protein sequences encode A by
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