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Ras superperekonna véikesed GTPaasid on raku jagunemist, diferentseerumist ja apoptoosi
kontrollivates signaaliradades pohilisteks regulaatoriteks. Need protsessid on vajalikud
normaalseks arenguks ning vead GTPaase kodeerivates geenides vdivad viia vdhi voi teiste

haiguste tekkeni.

Rin on Ras perekonda kuuluv valk, mis on ekspresseeritud nirvikoes. Ta on seotud kaltsium-
vahendatud neuriitide kasvuga ja mingib keskset rolli neuronite signaaliiilekanderaja

regulatsioonis. Lisaks on leitud Rin-i seoseid skisofreenia ja Parkinsoni tdvega.

Valke mdjutavad mitmed post-translatoorsed modifikatsioonid, mille iiheks niiteks on
fosforiileerimine. Véikestele GTPaasidele on fosforiileerimine ddrmiselt oluline protsess, kuna
sellega reguleeritakse nende bioloogilisi funktsioone. Fosforiileerimise-defosforiileerimise
tsilkkkel kontrollib paljude Ras superperekonna valkude aktiivsust ja rakulist paiknemist.
Membraaniga seondunud GTPaaside fosforiileerimine pdhjustab nende eemaldumist

plasmamembraanilt ja liikumist teistele raku osadele.

Hoolimata oma tdhtsusest teatakse Rin-i fosforiileerimisest ja selle mojudest vdhe. Antud t66
eesmadrgiks oli Rin fosfomutantide tegemine muteerides valikulised seriini aminohappejdéagid
Rin valgu jarjestuses kas alaniiniks vOi asparagiinhappeks ning mutatsioonidest tulenevate

valgu lokalisatsiooniliste muutuste jalgimine rakus.

Esmalt valmistati Rin fosfomutandid vahetades seriini koodonid alaniini vOi asparagiinhappe
koodoniteks. Seejarel produktid kloneeriti pFLAG-CMV-4 ekspressioonivektorisse.
Muteeritud Rin valkude ekspressiooni kontrolliti Western blot analiiiisiga. hRin/pFLAG
mutantsed konstruktid ekspresseerusid tiildiselt hésti, kuid mdnedel juhtudel (S106A, S106D,
S186D) oli valgu tase tunduvalt madalam. Mutandid ekspresseeriti NIH3T3 rakuliinis, virviti
immuunotsiitokeemiliselt ning pildistati kasutades konfokaalmikroskoopi. Selle tulemusel

voib niha Rin valke olenevalt mutandist kas tuumas, plasmamembraanis ja/voi tsiitoplasmas.



Vorreldes Asp-mutante Ala-mutantidega, voib tdheldada viimaste tunduvalt tugevamat

lokalisatsiooni membraanis.

Kokkuvottes voib o6elda, et fosforiileerimine mdjutab Rin valgu lokalisatsiooni ning sellest

tulenevalt ka tema funktsioneerimist rakus.



