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STRESZCZENIE

Tyl jest retroeclementem naturalnie wystepujacym w genomie drozdzy Saccharomyces
cerevisiae. Pod wieloma wzgledami przypomina on proste retrowirusy, jednak w czasie cyklu
zyciowego nie opuszcza komorki gospodarza. Tyl replikuje poprzez czasteczke RNA o dtugosci
5652 reszt nukleotydowych, petlnigca funkcje zar6wno matrycy do syntezy biatek Tyl, jak i
genomu RNA (gRNA), ktory pakowany jest do czgsteczek wirusopodobnych (VLPs, ang. virus
like particles), gdzie ulega odwrotnej transkrypcji do cDNA, ktory moze integrowa¢ do
chromosomalnego DNA gospodarza. W odréznieniu od gRNA wirusow dla ktorych coraz czesciej
publikowane sg kompletne struktury in vitro, in virio, ex virio, a takze in vivo, bardzo malo
wiadomo na temat struktury gRNA retrotranspozonéw LTR. Zupehlie niezbadany pozostaje
réwniez temat zmian strukturalnych gRNA wiruséw i retrotranspozondéw, zachodzacych podczas
ich replikacji w poszczegdlnych kompartmentach komorki.

Badania podjgte w ramach niniejszej rozprawy doktorskiej pozwolity na poznanie
drugorzedowej struktury Tyl gRNA w warunkach in vitro, a takze na wybranych etapach jego
replikacji w drozdzach. Wykorzystujac metod¢ SHAPE (ang. selective 2'-hydroksyl acylation and
primer extension) otrzymatam model struktury catego gRNA retrotranspozonu Tyl w warunkach
in vitro (Andrzejewska, Zawadzka et al. NAR, 2021). Wykazatam, Ze struktura ta rézni si¢
istotnie od struktury in vivo, jednoczesnie pozostaje bardziej stabilna i strukturalnie homogenna.
Nastepnie podjetam si¢ scharakteryzowania zmian strukturalnych Tyl gRNA zachodzacych w
trakcie jego cyklu replikacyjnego w komoérce (Zawadzka et al. Viruses, 2022). Wykorzystujac
metoda SHAPE, otrzymatam po raz pierwszy, jadrowa strukture gRNA retrotranspozonu LTR. Na
podstawie doglebnej analizy porownawczej otrzymanych danych, ze strukturami Tyl gRNA w
cytoplazmie, in virio oraz in vitro wykazatam, ze gRNA retrotranspozonu podlega licznym
rearanzacjom strukturalnym, i jego architektura jest $cisle zalezna od $§rodowiska kompartmentu

komorki w ktorym si¢ znajduje. Aby lepiej zrozumie¢ temat zwijania si¢ czasteczek RNA w



roznych stanach biologicznych wraz z zespotem przygotowaliSmy obszerng prace przegladowa
podsumowujaca najnowsza wiedze dotyczaca wzajemnej korelacji struktury RNA 1 jego funkcji w

komorce (Andrzejewska, Zawadzka et al. 1IJMS, 2020).



