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Minden él6lény szamara létfontossagu a genetikai informacié pontos lemasolasa.
Mivel az emberben a hibasan atirédott DNS rakos elvaltozas kialakulasahoz vezethet,
ezért fontos megérteniink, hogy a replikacié soran milyen mechanizmusok segitségével
Orzodik meg a genom integritasa. A DNS masolasa soran szamos korilmény lassithatja a
replikacios villa haladasat. Ennek okai lehetnek a templat DNS szal kiillonb6z6 sériilései,
illetve a templat DNS szal felvehet stabil masodlagos szerkezetet, amelyek gondot
jelenthetnek a replikacié soran, mivel a replikacios villa elakadasahoz vezetnek.

Kutatdcsoportunk elsésorban a stabil masodlagos szerkezetet felvenni képes DNS
szakaszok replikaciéjanak vizsgalataval foglalkozik. E struktirak koziil a legismertebb a
G quadruplex (G4). A G4 képes egy tetramer szerkezetet felvenni, amelyet a DNS szalban
talalhaté guaninok kozotti Hoogsteen bazisparosodas tart ossze. A G4 szerkezetet
felvenni képes DNS szakaszok altalanossagban a (G3-5-N1-7))4 szekvenciamotivummal
jellemezhet6ek. Az emberi genomban tobb mint 360000 G4 szekvenciamotivum
talalhat6. A G4 motivumokat elhelyezkedésiik alapjan két csoportba sorolhatjuk. Az
egyik csoportba a kromoszomak végein taldlhaté G4 motivumok tartoznak. Ezek
alkotjdk a telomereket, amelyeknek f6 funkcidja a kromoszémavégek épségének
megOrzése. A masik, és sokkal kevésbé vizsgalt csoportba azok a G4 szekvenciak
tartoznak, amelyek a kromoszéman belil helyezkednek el. Csak nemrég fedezték fel,
hogy ezeknek a szekvenciaknak fontos szabalyozd szerepiik van a transzkripcio és a
transzlacié folyamatdban. Ezenfeliil kozremiikddnek a replikaciés origdk tiizelésében és
rekombinaciés forré pontok (hot spot) formdalasaban. Mivel ilyen sokréti és fontos
funkcidjuk van, pontos masolasuk elengedhetetlen; hibas masolasuk rossz
génexpressziés mintazathoz és sérilt replikacidhoz vezethet. Az igy kialakult instabil
genom okozhatja a rakos elvaltozasokat az emberi szervezetben.

Kutatdcsoportunkban a Saccharomyces cerevisiae modellorganizmus segitségével
vizsgaljuk a G quadruplex DNS replikaciéjat, valamint a kiilonb6zé G4 replikaciéban
részt vevd fehérjék funkciojat jellemezziik biokémiai mdédszerek segitségével.
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