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Opis: Tristetraprolina (TTP) jest molekularnym przetacznikiem odpowiadajacym za regulacje
odpowiedzi immunologicznej poprzez hamowanie ekspresji cytokin kodowanych przez mRNA
bogate w adenozyng i urydyne (ang. AU-rich elements mRNA, ARE-mRNA). Pod wzgledem
strukturalnym, triostetraprolina jest biatkiem w wig¢kszo$ci natywnie nieustrukturyzowanym,
zawierajacym dwa motywy palca cynkowego 1 krotka helise a. Ze wzgledu na bezposrednie
oddziatywanie z mRNA i wieloma biatkami, odgrywa ona kluczowa rol¢ nie tylko w procesach
odpornosciowych, ale rowniez w onkogenezie. Celem pracy licencjackiej jest otrzymanie C-
koncowej potowy TTP(174-326) bez palcow cynkowych, w fuzji z GST lub SUMO, etykietka
His 1 biatkiem fluorescencyjnym. Kontrola translacji odgrywa kluczowa rol¢ w regulacji
ekspresji genéw w organizmach eukariotycznych, wptywajac na wiele istotnych procesow
komorkowych. Najczesciej regulacja ta nastgpuje na etapie inicjacji, kiedy to podjednostka
rybosomalna 408 jest przylaczana do mRNA za posrednictwem eukariotycznego kompleksu
inicjujgcego translacje elF4F, ktorego skladnik elF4E oddzialuje z koncem 5° mRNA.
Aktywnos$¢ elF4E jest regulowana na wielu poziomach, przez dwa gléwne szlaki sygnatowe:
PI3K/Akt (PKB)/mTOR oraz przez kaskade Ras/MAPK/Mnk. W ten sposob kontrola translacji
za posrednictwem elF4E dziata jako punkt wspolny dla dwoch Sciezek sygnalizacyjnych.
Hiperaktywacja tych szlakéw skutkuje podwyzszong aktywno$cia elF4E i wystepuje w
wigkszosci chorob nowotworowych. Celem pracy licencjackiej jest przeglad najnowszych
wynikow  badan  dotyczacych  oddziatywan  miedzyczasteczkowych ~w  ujeciu
termodynamicznym, strukturalnym i bioinformatycznym.
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