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Att tillsatta, bearbeta och ta bort RNA i DNA

Det genetiska materialet, DNA, ar i de flesta organismer uppbyggd av byggstenar kallade
deoxyribonukleotider. DNA kodar i sin tur for RNA vars byggstenar kallas ribonukleotider. Nar DNA-
polymeras, (ett enzym), kopierar det genetiska materialet sker det vanligtvis snabbt och precist, vilket
resulterar i en effektiv 6verforing av den genetiska koden, frAn generation till generation. DNA-
polymeras prioriterar anvandning av deoxyribonukelotider nédr DNA:t kopieras, men om cellens
koncentration av ribonukleotider ar valdigt hog kan ribonukleotider istéllet for deoxyribonukleotider tas
upp i DNA:t. Om det hander uppstar latt skador i det genetiska materialet. Om ribonukleotiderna i
DNA:t inte byts tillbaka till deoxyribonukleotider kan mutationer och férsvinnande av nukleotider ske,
vilka i sin tur kan resultera i att cellen inte kan 6verféra en exakt kopia av DNA:t till dottercellen.

Ibland verkar det dock vara en fordel att det finns ribonukleotider i generna. Ribonukleotider kan
fungera som strémbrytare i DNA:t och skicka signaler som leder till att en cell kan omvandlas till en
annan celltyp. Integreringen av ribonukleotider kan alltsa ses som ett tvdeggat svard, det kan vara
skadligt att ta upp ribonukleotider pa vissa positioner i DNA:t medan det pa andra positioner kan ha en
viktig funktion for cellens utveckling och 6verlevnad.

| det har projektet vill jag understka under vilka omstandigheter ribonukleotider tas upp i DNA for att
forsta hur, nar och varfor cellen utnyttjar ribonukleotider som en byggsten i det genetiska materialet.

Det ar ocksa angelaget att ta reda pa var ribonukleotider normalt sitter i genomet, eftersom positionen
skulle kunna forklara vad som skiljer en ribonuklotid med viktig funtion fran en som ar skadlig. Darfor
utvecklar jag just nu en ny metod for att kartlagga ribonukleotider i det manskliga genomet bestaende
av 3 miljarder baspar. Ny teknologi mojliggér sekvensering av ett helt genom, pa bara ett par dagar,
nagot som tidigare tog flera ar i ansprak. Jag ska ocksa undersoka hur ribonukleotider avlagsnas fran
DNA:t och hur de tolereras av cellen. Min forskning kommer att bidra till att klargéra ribonukleotidernas
funktion i DNA, bade nar de ar till nackdel och till férdel for cellen. Med hjalp av den kunskapen kan vi
forhoppningsvis identifiera nya mekanismer som forklarar hur ribonukleotider anvands for att behalla
stabiliteten i genomet. De kan ocksa visa vilka gener som ar essentiella fér bibehallandet av genetisk
stabilitet och &ven ge oss nya ideer for behandling av cancer.



