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Streszczenie

Nalezgce do promieniowcOéw bakterie Mycobacterium (pratki) to zaréwno wolno
rosngce gatunki patogenne, w tym M. tuberculosis, jak i stosunkowo szybko rosngce gatunki
saprofityczne np. M. smegmatis. Komoérki mykobaterii wydtuzaja si¢ biegunowo, a proces ten
zalezny jest od biatka DivIV A. Charakterystyczng cechg pratkdw jest asymetryczne wydtuzanie
komorek. Co wiecej, asymetria w komoérkach mykobakterii uwidacznia si¢ takze w potozeniu
chromosomu i w asymetrycznej segregacji nowo zreplikowanych chromosoméow. U
mykobakterii, podobnie jak u wigkszo$ci innych bakterii, za wlasciwg segregacje
chromosomow odpowiadajg biatka systemu segregacyjnego ParA i ParB. ParB wiazac si¢ do
specyficznych sekwencji w DNA tworza kompleksy nukleoproteinowe, ktore nastgpnie sg
aktywnie przemieszczane dzigki aktywnosci biatka ParA, ATPazy zdolnej do niespecyficznego
wigzania DNA. Wcze$niejsze analizy pokazaty, ze u pratkow biatko ParA oddziatuje z biatkiem
wierzchotkowym DivIVA, a oddzialywanie to jest prawdopodobnie unikatowe dla
mykobakterii. Jednak biologiczna rola oddziatywania pomi¢dzy biatkami ParA i DivIVA byta
do tej pory nieznana.

Celem projektu doktorskiego byto poznanie roli oddzialywania pomi¢dzy ParA a
DivIVA u M. smegmatis. Dzi¢cki zastosowaniu mutantow biatka ParA udowodniono, ze
zarOwno zahamowanie jak i1 wzmocnienie wigzania ATP przez biatko ParA powoduja
ostabienie oddziatywania z DivIVA, a zaburzenie wigzania DNA przez biatko ParA powoduje
wzmocnione oddziatywanie z DivIVA. Zidentyfikowano mutacj¢ w N-koncowej reszcie
treoniny w ParA, ktora zaburza oddziatywanie z DivIVA. Zaobserwowano jednak, ze
zahamowanie oddziatywania pomig¢dzy badanymi biatkami przyczynia si¢ jedynie do
spowolnionej separacji segrosomOéw Oraz nieco zmienionej lokalizacji biatka ParA.
Zaobserwowano takze, ze bialko ParA wptywa na tempo wydluzania komoérek, zarowno
zahamowanie jak i wzmocnienie oddzialywania ParA-DivIVA skutkowalo przyspieszonym
wydhuzaniem komorek. Sugeruje to, ze oddziatywanie z ParA wptywa na aktywnos¢ DivIVA.
Wykazano réwniez, ze oddziatywanie ParA-DivIVA jest istotne w przezyciu warunkow
stresowych, takich jak np. wysuszenie, glodzenie czy dodatek antybiotyku. Rola oddziatywania
ParA — DivIVA moze by¢ rownie istotna w przypadku komoérek M. tuberculosis, w ktorych

réwniez potwierdzono, ze N-koniec ParA odpowiada za oddzialywanie z DivIVA.



Uzyskane wyniki wskazujg, ze oddzialywanie ParA-DivIVA koordynuje proces
segregacji chromosomow M. smegmatis | wydluzania komorki, a oddziatywanie to jest

szczegoblnie istotne dla dostosowania cyklu komorkowego do warunkoéw stresowych.



