Biatko hnRNP ULI jest zaangazowane w proces transkrypcji, dziatajac gidwnie jako
negatywny regulator hamujacy ekspresje okreslonych genéw. Ponadto, biatko hnRNP UL1
uczestniczy w procesie splicingu oraz w odpowiedzi komorki na uszkodzenia DNA.
Dodatkowo, wyniki naszej grupy badawczej pokazaty po raz pierwszy, ze hnRNP ULI
przemieszcza si¢ rowniez do jaderek komoérek ludzkich. Poznanie funkcji, jakie biatko to peini
w jaderkach komorkowych, stanowito glowny temat niniejszej rozprawy doktorskiej. Ponadto,
podjetam réwniez probe opisania wzajemnych interakcji pomiedzy hnRNP UL1, FUS i U7
snRNP, oraz okreslenia roli biatka hnRNP UL1 w inhibicji genow histonowych poza fazg S
cyklu komorkowego, ktorg petni wraz z biatkiem FUS 1 czastkg U7 snRNP.

Na podstawie przeprowadzonych eksperymentéw wykazatam, ze biatko hnRNP UL1 w
jaderku komorek ludzkich stymuluje transkrypcje genéw rRNA, ale nie jest zaangazowane W
kolejne etapy biogenezy rybosomow. Dalsze eksperymenty z wykorzystaniem odczynnikow
genotoksycznych CPT i ETO wskazaly, ze komorki z wyciszeniem biatka hnRNP ULI sg
wrazliwsze na uszkodzenia DNA. Ponadto, pokazatam, ze hnRNP UL1 oddziatuje z biatkami
szlakéw naprawy uszkodzen rDNA, takimi jak yH2A.X, RPA32, XRCC1 i Chkl,
potwierdzajac jego udzial w tych procesach.

Wyniki kolejnych eksperymentow pokazaty, ze biatko hnRNP UL1 oddziatuje z
biatkiem FUS najsilniej poza fazag S cyklu komoérkowego. Co ciekawe, zar6wno FUS jak i
hnRNP UL1 silniej wigzag U7 snRNA przy braku drugiego biatka, wskazujac, ze oba biatka
moga konkurowac o dostgpnos¢ do U7 snRNA. Zauwazytam rowniez, ze poziom fosforylacji
biatka hnRNP ULI1 zmienia si¢ w fazach cyklu komorkowego, co sugeruje, ze to wlasnie ta
modyfikacja moze regulowac¢ zmiennym oddziatywaniem hnRNP UL1 z biatkiem FUS; takiej
roli nie ogrywajg natomiast metylacje argininy. Wykazatam ponadto, ze hnRNP UL1 nie peni
roli inhibitora ekspresji genow histonowych w fazie G1 i G2 cyklu komérkowego, wydaje si¢

jednak by¢ inhibitorem ekspresji tych genéw w fazie S.



