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Otdazka: Molekularni zaklady dédi¢nosti
Predmeét: Biologie

Pridal(a): Mulek

NUKLEOVE KYSELINY

-nositelkami genetické informace jsou molekuly nukleovych kyselin tvorené retézci vzajemné
spojenych nukleotidd, jsou slozkou prakticky vsech bunék

* DNA =kyselina deoxyribonukleova- je obsazena v jadrech vSech eukaryotickych
bunék (u prokaryotickych bunék je ulozena volné v cytoplazmé), je zakladnim
genetickym materidlem vétsiny organismd, slouzi k uchovani genetické informace

* RNA=kyselina ribonukleova- zajistuje prenos genetické informace z DNA do struktury
bilkovin, v organismech je prfitomna v nékolika typech:

* mRNA (mediatorova RNA) - obsahuje prepis informaci z DNA o primarni strukture
bilkovinné molekuly, je matrici pro syntézu bilkovin

 rRNA (ribozomova RNA) - je soucasti ribozomd, v nichZ probiha proteosyntéza

» tRNA (transferova RNA) - prenasi aminokyseliny z cytoplazmy na misto syntézy bilkovin
(ribozomy), kde jsou spojovany do polypeptidickych retézcl, pro kazdou aminokyselinu
existuje alespon jedna tRNA
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-nukleové kyseliny jsou makromolekuldrni latky, jejichz zakladni stavebni jednotkou je
nukleotid - kazdy nukleotid vznika spojenim:

 cukerné slozky - pentézy (monosacharid s péti uhliky), DNA obsahuje 2-deoxy-D-ribézu,
RNA obsahuje D-rib6zu

« dusikaté baze - je navazdna na cukernou slozku, existuji 4 typy (podle nich rozliSujeme 4
typy rlznych nukleotidd): adenin (A), guanin (G), cytosin (C), thymin (T) - obsazeny
pouze v DNA a uracil (U) - obsazeny pouze v RNA

-adenin a guanin jsou baze purinové odvozené od purinu

-cytosin, thymin a uracil jsou baze pyrimidinové odvozené od pyrimidinu

-mezi adeninem a thyminem se tvori 2 vodikové vazby, cytosin a guanin jsou spojeny 3
vodikovymi vazbami

« fosfatu - jeho prostrednictvim jsou navazany jednotlivé nukleotidy

-poradi jednotlivych nukleotidl spojenych v polynukleotidovy retézec, tzv. primarni struktura
nukleovych kyselin, ur€uje genetickou informaci organismu

-sekunddrni struktura nukleovych kyselin je dana prostorovym usporadanim
polynukleotidového retézce - molekula DNA je tvorena dvéma polynukleotidovymi rfetézci (je
dvouvldknova) sto¢enymi do dvousroubovice x molekula RNA je obvykle tvorena jednim
polynukleotidovym retézcem (je jednovidknova)

-spojeni mezi vldkny dvousroubovice DNA je realizovano vodikovymi vazbami mezi
bazemi obou retézcl
-k vazbé mezi urlitou dvojici bdzi dochazi na zdkladé tzv. komplementarity
-baze, mezi kterymi vznikd vazba, oznacujeme jako komplementarni:
« cytosin je komplementarni s guaninem a naopak
« adenin je komplementarni s thyminem (u DNA) nebo uracilem (u RNA) a naopak”™

e poradi nukleotidl v jednom retézci tak primo uréuje primarni strukturu druhého retézce
(= je jeho matrici)
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GENETICKY KOD

-ze stavby DNA vyplyva, Ze geneticka informace je zapsana v jeji strukture jako sled 4 typd
nukleotidl (A, U, G, C)

-kazda z 20 aminokyselin, ze kterych se v bunkach syntetizuji bilkoviny (tzv. proteinogennich
aminokyselin), je kddovana kombinaci 3 po sobé nasledujicich bazi (nukleotidd)

-zaclenéni kazdé aminokyseliny do vznikajiciho polypeptidu je tedy urc¢eno vzdy trojici, tzv.
tripletem nukleotidd, které nazyvame koddny

-geneticky kod je soustava biologicky podminénych pravidel, podle kterych jsou k jednotlivym
koddndim prirazovany urcité proteinogenni aminokyseliny (poradi nukleotidd v nukleovych
kyselindch tak ridi poradi aminokyselin v molekule bilkoviny)

-v molekule nukleovych kyselin jsou ¢tyri typy nukleotidd, jejichz vzajemnymi kombinacemi
mUze vzniknout 64 (43) rlznych koddnd, pro néz plati:

* kazdy triplet kdduje jen jednu aminokyselinu

« geneticky kdéd je degenerovany, tzn. stejnd aminokyselina mtze byt kédovana i nékolika
rlznymi triplety (existuje 64 rlznych tripletl, ale proteinogennich aminokyselin je jen
20)

« geneticky kdd je univerzalni, tzn. u vSech organismd maji jednotlivé kodony tentyz
kddovaci smysl (ODCHYLKA: u mitochondrialni DNA je pét triplett ¢teno jinak!)

» kodény UAA a UAG a UGA nekdduji zddnou aminokyselinu, ale signalizuji ukonceni
retézce polypeptidu, jde o tzv. koddny terminacni

» koddn AUG kdduje nejen aminokyselinu methionin (Met), ale signalizuje také zacatek
retézce polypeptidu, jde o tzv. koddn iniciacni

PRENOS GENETICKE INFORMACE

-prenos genetické informace z jedné bunécné generace do druhé (z materské bunky do
dcefinych) je umoznén schopnosti DNA se replikovat (zdvojovat) a tvofit dcefiné molekuly,
které jsou predavany do dcefinych bunék pfi mitotickém déleni
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« exprese genu = vyjadreni genetické informace proteosyntézou (syntézou bilkovin), tzn.
vyjadreni v primarni strukture bilkovin

-jeji regulace: ddlezitd hlavné u mnohobunécnych organisml - z 1 bunky se diferencuje mnoho
riznych bunécnych typl (napr. bunky svalové, nervové, krevni,...) - pri¢inou diferenciace je

akumulace rGznych druhd proteind, a primarné tedy i RNA

vsechny zdravé somatické bunky obsahuji shodné mnozstvi stejnych gent a lisi se tim, Ze tyto
stejné geny rlzné vyuzivaji

KONTROLA SYNTEZY PROTEINU

-regulac¢ni body:
« genova doze - kolik identickych genl mé organismus pro 1 protein
« frekvence transkripce - kdy a jak ¢asto je gen prepisovan - tato Uroven kontroly
prevazuje (bunka nesyntetizuje nepotrebné intermediaty)
« sestfih + dalSi Upravy primarniho transkriptu (= pre-mRNA = hnRNA, viz ***RNA)
« stabilita mRNA - pokud nestabilni, ¢asta transkripce
« frekvence translace - vybér mRNA, ktera bude prekladana
e regulace aktivity (stability) vzniklych proteinl
-proteosyntéza probiha ve dvou stupnich:
-nejdrive nastava transkripce - informace z DNA se prepise
do m-RNA, probiha predevsim v bunécném jadre, ale i v
organelach, které obsahuji DNA (napf. mitochondrie)
-nasleduje translace - podle informace v mRNA se syntetizuji

bilkoviny, probihd na ribozomech, poradi aminokyselin v

polypeptidovém retézci je uréeno poradim nukleotidd v
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molekule mRNA

replikace

-pfi replikaci vznikaji z jedné molekuly DNA dvé strukturné shodné molekuly
dceriné(shodné s mitézou-také vznikaji dvé naprosto shodné somatické bunky)

-dochdzi k rozvinuti a uvolnéni jednotlivych retézcl dvousroubovice DNA (zanikaji vodikové
vazby mezi bazemi nukleotidovych para)

-polynukleotidové retézce slouzi jako vzory (matrice), ke kterym se na zakladé
komplementarity pfifazuji volné nukleotidy (napf. k nukleotidu, ktery obsahuje adenin se
pfifazuje nukleotid s thyminem apod.)

-jednotlivé nukleotidy se mezi sebou spojuji vazbami a vytvori novy polynukleotidovy fetézec,
jehoz poradi nukleotid( je komplementarné urc¢eno poradim nukleotidl v matricovém retézci

z plvodni molekuly DNA vznikaji dvé dvouretézcové dceriné molekuly, ve kterych jeden retézec
pochazi z plivodni materské molekuly DNA a druhy je nové vytvoreny

-u prokaryotickych organismd dochazi k rozvolfiovani dvousroubovice DNA a replikaci od
jednoho konce ke druhému (tzv. zipovy zpUsob replikace) x u eukaryotickych organismd
dochazi k replikaci DNA na mnoha mistech najednou (tzv. bublinovy zplsob replikace -
replikace DNA u eukaryot tedy probihd mnohem rychleji

-zakladnim enzymem nutnym pro replikaci DNA je DNA-polymerdaza (katalyzuje tvorbu vazeb
mezi nukleotidy)Introny, exony a sestfih

« -U eukaryotické DNA jsou geny tvoreny ze dvou navzajem se stridajicich Gsekd - exon( a
intrond. Exony obsahuji informaci o poradi aminokyselin v polypeptidickém retézci.
Introny neobsahuji informaci o poradi aminokyselin v polypeptidickém retézci (nemaiji
kddovaci smysl). Transkripci se do struktury mRNA nejprve prepiSe cely gen (exony i
introny). Nasledné dochazi u pre-mRNA k tzv. sestfihu (splicing). Introny jsou z molekuly
odstranény (zlstavaji v jadre) a funkéni mRNA je tvorena spojenymi exony.

transkripce
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-transkripce je ,prepis” genetické informace z DNA do mRNA
-nejprve dochazi k rozvolnéni dvousroubovice DNA

-jeden retézec DNA slouzi jako matrice, k jednotlivym nukleotiddm DNA (deoxyribonukleotidim)
se na zakladé komplementarity pfifazuji volné nukleotidy RNA (ribonukleotidy)

-ribonukleotidy jsou spojeny vazbami a vytvori souvisly polyribonukleotidovy retézec, ktery se
prodluzuje a postupné se od molekuly DNA oddéluje, opousti jadro a napojuje se na ribozomy

pro pribéh transkripce je nezbytné katalytické plsobeni enzymu RNA-polymeraza

translace

-translace je ,preklad” genetické informace z poradi nukleotidl v mRNA do poradi aminokyselin
v polypeptidickém retézci prostrednictvim genetického kddu (proces syntézy bilkovin podle
informace obsazené v molekulach mRNA)

-aminokyseliny jsou na misto syntézy (do ribozomd) transportovany pomoci tRNA

-druh aminokyseliny uréuje kodon (triplet) = tfi za sebou nasledujici bdze v mRNA - ke
kazdému koddénu je komplementarni antikoddn - tfi za sebou nasledujici bdze tRNA
komplementarni ke koddnu (kazdd tRNA je specificka pro urcitou aminokyselinu)

-translace probiha v nékolika fazich:

-na malou podjednotku ribozomu se pripojuje mRNA, ribozom se po molekule mRNA posunuje,
pri¢emz volny konec molekuly mRNA se miZe napojovat na dalsi ribozomy, vznika tak
polyribozom (komplex molekuly mRNA, po které se za sebou posouvaji dalsi ribozomy)

-pfi posouvani se mRNA dostava na kazdém ribozomu do kontaktu s jeho dvéma vazebnymi
misty, kterd odpovidaji svou velikosti trojicim ribonukleotidd v mRNA (kodénlm), v téchto
mistech dochazi k pfipojovani aminokyselin a k jejich spojovani do polypeptidového retézce: a)
na aminoacylové vazebné misto (A-misto) se vaze tRNA nesouci aminokyselinu, b) na
peptidylové vazebné misto (P-misto) se vaze tRNA nesouci polypeptid prodlouzeny o jednu
aminokyselinu
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-aminokyseliny k ribozomim prinasi tRNA, kazda tRNA je specificka pro ur¢itou aminokyselinu a
obsahuje trojici nukleotidd (antikoddn), ktera je komplementarni k prislusnému kodénu v
mRNA, pripojenim aminokyseliny k tRNA vznika komplex aminoacyl-tRNA

-translace je zahdjena, jakmile se posunem dostane na peptidylové vazebné misto iniciacni
koddn molekuly mRNA (obvykle koddn AUG), na ktery se pfipoji iniciacni tRNA s navazanou
inicia¢ni aminokyselinou (Met)

-do aminoacylového mista se dostane nasledujici kodén molekuly mRNA a na néj se pfipoji
prislusny komplex aminoacyl-t-RNA, mezi obéma aminokyselinami vznika peptidova vazba

-ribozom se posune o jeden koddn a tRNA z aminoacylového mista s navazanym dipeptidem se
presune do peptidylového mista, odkud vytésni prfedchozi tRNA

-do aminoacylového mista se dostane novy koddn, k némuz se pfipoji dalSi aminoacyl-tRNA s
odpovidajicim antikodénem, mezi aminokyselinami se vytvori peptidova vazba (vznikne
tripeptid) a tRNA z peptidylového mista se uvolni

-cely proces probihd tak dlouho, az se do aminoacylového mista dostane terminacni kodén
(UGA, UAA, UAG), pro ktery neexistuje zadny odpovidajici antikodén, nemUze se tedy napojit

dalsi aminokyselina a nové vytvoreny polypeptidovy fetézec je uvolnén z ribozomu

Postranslacni dpravy - bilkoviny chaperony kontroluji konformaci vzniklych bilkovin

Zajimavost - v nasem téle jsou prionové proteiny, které mdzou zménit konformaci po infikaci
Spatnym chaperonem.

Urychleni proteosyntézy - prostrednictvim polyzomu (polyribozom) - vice ribozom
soucasné syntetizuje 1 bilkovinu.

Zajimavost: ribozim je RNA s enzymatickou funkci (RNA byla dfiv nez DNA)

GENY

-gen je zakladni jednotkou genetické informace, jde o Usek molekuly DNA, ktery svym poradim
nukleotidd urcuje poradi aminokyselin v molekule urcité bilkoviny nebo poradi nukleotid( v
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nékterém typu RNA

-rozliSujeme geny:

strukturni - obsahuji informace o primarni strukture polypeptidovych retézcl
regulatorové - requluji aktivitu strukturnich gend (tzv. signalni sekvence DNA)

geny pro tRNA a rRNA - urcuji poradi nukleotidd v molekuldch tRNA nebo rRNA, tzn.
téch typl RNA, které nejsou urceny pro translaci (tRNA vznika v jadre, rRNA vznikd v
jadérku)

-u eukaryot jsou geny organizovany do intronl a exonu (viz vyse)

-u prokaryot jsou geny usporadany do souvislych Usekdl, které nazyvame operony, které tvori:
« promotor - oblast, v niz je zahdjena transkripce (syntéza mRNA)
« operacni gen (operator) - oblast, na kterou se vazi regulac¢ni proteiny ovliviujici pribéh
transkripci
e strukturni geny
-transkripce celého operonu je fizena pomoci tzv. regulacniho genu (neni soucasti operonu),
ktery ovliviiuje produkci represoru - regula¢niho proteinu, po jehoz navazani na operacni gen

se zastavuje transkripce strukturnich gend operonu

-induktor je latka, kterd navazanim na represor znemoziuje jeho vazbu na operatorovy gen, a
tim pozitivné reguluje transkripci

X introny - Useky, které nejsou potfeba mimo jadroo a jsou vystfizeny pred tim néz RNA opusti
jadro

X exony - zbytky RNA po vystfizeni a ty se spoji a jdou ven z jadra

GENETIKA PROKARYOTICKE BUNKY
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- nedéli se mitézou

- kazdy gen je tvoren pouze 1 alelou (forma genu pro stejnou ,véc”)
X v diploidni bunce je zastoupen kazdy gen vice alelami

plazmidy

-desitky az stovky genl nesou

- mohou se z nich vyclenit ¢i do nich geny pridavat

- v burice jich je hodné, podléhaji semoreplikaci

- mohou prechézet do jinych bunék - zplsobuji pak rezistenci (u bakterii)
- rozhoduji o patogenité

chromozém

- obsahuje operony

e Usek DNA
e Casti

- promotor - naseda sem rRNA-polymeraza - transkripce

- operacni geny - navaze se represor - zablokovani transkripce X induktor nasedne na
represor- transkripce probihd

- strukturni geny

- terminator

- laktézovy operdn napriklad
- U bakterie Escherichia coli

X je 4500 genl a u vétsiny z nich vime co délaji
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GENETIKA EUKARYOTICKE BUNKY

- jedeny genom eukaryoty je rozdélen do urcitého poctu chromozdmd
chromozém

Utvar z DNA a histon( - nukleohistonové vlakno

pozorovatelny v metafazy déleni bunky

1 ¢i 2 chromatidy - pred rozdélenim jadra

pocet a tvar je typicky pro kazdy organismus

soubor vsech chromozémd{ v jadre = karyotyp

« v somatickych burikach diploidni - stejné, ale obsahuji rizné alely
 pohlavni bunky - haploidni

lokus - umisténi genu na chromozému
chromozémové mapy
segregace

e rozchod chromozdém{ pri meiéze (ndhodny rozchod)
v gameté se pak sejdou ndhodné/rlizné kombinace chromozém

rekombinace
* vazba vloh
« geny v jednom chromozému se dédi celé/spolecné
e Crossing over - prekrizeni

- profaze I. - chromatidové tetrady si prohodi koncové teloméry

kominace
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segregace, rekombinace, kombinace - zéaklad vnitfni rdznorodosti organisma

GENOVE IZENYRSTVI
=cilena zména GI (genomu)

- genetické inzenyrstvi pracuje hlavné s bakteriemi a kvasinkami, a to dvéma hlavnimi
experimentalnimi pristupy - genovym a bunécnym inzenyrstvim

- zamérné vytvoreni novych genotypl

- metodou molekularni biochemie - studium bilkovin a NK

- zaklad = prenos gend mezi organismy

- gen, ktery je prfendsen = transgen - transgenoze

- techniky

X vyuziti plazmidl - u bakterii

Plazmidy jsou ve védé velmi ¢asto pouzivané jako tzv. vektory genetické informace - je mozné
do nich zaclenit n&jaky zajmovy fragment DNA a nasledné tento plazmid uréitym zptsobem
vlozit do néjaké bakterie (¢i dokonce do kvasinky). Takovy plazmid se - za urcitych okolnosti -

bude v hostitelském organismu udrzovat a kopirovat.

-Plazmid pouzivany jako vektor by mél obsahovat nékolik dllezitych ¢asti:

ori misto - replikacni pocatek

geny podilejici se na regulaci mnozstvi kopii plazmidu v bufce

nékdy i geny nutné pro replikaci plazmidu

obvykle i selekéni a detekéni geny

vhodna klonovaci restrikéni mista umoznujici vkladani nasich zajmovych fragmentt DNA

X prenos genl pomoci vektorl (nosic¢a)

- DNA vird - napr bakteriofagl - bakteriofag to poresi pak sam
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» musi se vyradit geny pro lyzu bunky
- gen bakterie Ize prenést do zivocicha
cile
X stejné jako u Slechtitelstvi - vynosy odolnost....- Zemédélstvi

X Slechténi mikroorganismd- takové kmeny, které Cisti znecisténé prostredi (odpadni vody,
unik ropy)

X priprava léCiv- Medicina (hormony, vakciny); Genova terapie
- 1. byl inzulin - 1982 - pomoci bakterii

- rdstovy hormon - 1985 - pomoci bakterii

- vakcina na hepatitidu typu B - 1986

- enzym na zpomaleni cystické fibrozy

- antibiotika, vitaminy

XVyzkum (studium funkce gen()

XPriimysl (exprese enzym)

obavy

X vytlaceni pfirozenych rostlin z pfirody

Xbiologické zbrané hromadného niceni

GMO=Geneticky modifikovany organismus (GM organismus, GMO) je organismus, jehoz
geneticky material (tedy DNA, prip. RNA u RNA vird) byl GmysIiné zménén, a to zplsobem,
kterého se nedosdhne prirozenou rekombinaci. V soucasnosti jsou genetické modifikace
predmétem mnoha diskuzi.
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Spory ohledné genetickych modifikaci

Cinska GM ryze

Evropska unie pozadala Cinu o zavedeni opatfeni k zamezeni nelegélniho exportu této GM
plodiny do EU, nebot bezpecnost tohoto GMO nebyla provérena a GM ryze nebyla schvalena pro
pouziti v potravindch. Staly evropsky vybor proto potraviny a krmiva vyzaduje na &inskou ryzi a
produkty z ni vyrobené certifikat, Ze neobsahuje ilegalni GM plodinu

Americka GM ryze

na Cesky trh proniklo asi 38 tisic baleni ryze obsahujici neschvalenou geneticky modifikovanou
ryzi.

EU ji nepovolila ani pro lidskou vyzivu ani pro zvifeci krmiva.
e Dopady

Geneticky modifikované plodiny maji oproti nemodifikovanym plodindm postfikovanym
insekticidy méné hmyzich skldcl i predatorl -naruseni ekosystému

Mutace-pfibrani a odebrani nukleotidii-co se stane?

 Delece-Je dalSim typem genové mutace. Delece je ztrata nukleotidd (part bazi). Mize
postihnout jediny nukleotid ale i stovky (i tisice po sobé jdoucich nukleotidd. Disledky
mohou byt katastrofalni - zdlezi na poloze a velikosti (velké delece mohou zahrnout celé
geny i skupiny gent). Vétsinou nastane posunova mutace (tu mohou zpUsobit i malé
delece) = hranice koddnd (tripletl), posune deleci ¢teni celé genetické informace od
postizeného mista az do konce. Poté se vétSinou zarazuji Uplné jiné aminokyseliny =
bilkovina ¢asto ztraci vyvoj svoji normalni funkci (jedina vyjimka nastava pokud se jedna
o deleci tfi ¢i ndsobku tri nukleotidd. Zména pak postihne nanejvys dva triplety a poté se
spravné ¢teni obnovi = mensi dlsledky). Delece mlze za mnoho dédi¢nych chorob u
Clovéka.
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» Adice (inzerce)-Adice je poslednim typem genovych mutaci. Neni tolik ¢asta jako
predchozi typy. Jejim zakladnim principem je pridani nukleotidl (opét vyjma nasobku tri).
Dojde k posunu cteciho ramce (framesift mutation) => zplsobuje posunové mutace
stejné jako delece.

Projev: zména vlastnosti proteinu - absence funkce
Recesivni mutace - metabolické poruchy
Zména promotoru Projev: zména aktivace transkripce/translace

Zména terminatoru -0dliSny produkt

Probihaji na Urovni molekuly DNA. Vysledkem je poSkozend nukleotidova sekvence, diky tomu
se méni triplety (kodony) a dojde k chybé v proteosyntéze (syntetizuji se UpIné jiné
aminokyseliny). Pokud je poskozen gen regulujici mnozeni a diferenciaci bunky, mize to vést az
k nekontrolovatelnému bujeni (nadorova onemocnéni).
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