GENETYKA

Budowa i rola kwasow nukleinowych
Geny i genomy
Replikacja DNA
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Zadanie domowe

* Na podstawie réznych zrédet opisz
historie badan nad DNA

* Opisz genom wirusa

» Wykonaj polecenial, 2 stronal4 ; 3,4
strona 21; 1, 2 strona 28



CZYM JEST GENETYKA

* GENETYKA od * nauka o
starogreckiego : dziedzicznosci i
YéVEDIC genesis - Zmiennosci
.pochodzenie” organizmoéw, ktdre sq

oparte na informacji
zawartej w
podstawowych
jednostkach

dziedzicznosci -
genach



GENETYKA
N

Klasyczna ( Mendlowska)  Molekularna
 bada ztozone procesy

biokatalitycznych reakcji
o gl /4 chemicznych, dzieki ktorym
5 powstaja geny, dochodzi do

ich ekspresji i przekazywana
jest informacja genetyczna.

d d « Metodycznie genetyka
molekularna zblizona jest do
biologii molekularnej, co
odrdznia ja od innych dziedzin
genetyki: klasycznej,

5 G o populacyjnej czy ekologicznej.
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Podstawowe pojecia

* Gen
* Genom
» Chromosom
* Chromatyna
* DNA
« RNA
« Allel
* Genotyp
* Fenotyp
« Heterozygota
* Homozygota




KWASY NUKLEINOWE

» zwiqzki organiczne, ktérych podstawowq
jednostka strukturalng jest nukleotyd.
Nukleotyd tworzq jedna czgsteczka
cukru zbudowanego z 5 atomow C -
pentoza (ryboza, deoksyryboza), jedna
czasteczka kwasu fosforowego i jedna
czasteczka zasady azotowe;.



Zasada azotowa

» to zwiqzek organiczny posiadajacy skomplikowanq
budowe cykliczna, zawierajacy w swoim sktadzie
atomy azotu. Wymienia sie 5 rodzajow zasad
azotowych wystepujacych w kwasach nukleinowych.
Dzieli sie je ha 2 grupy. Sq to zasady purynowe
(pochodne heterocyklicznego zwiazku puryny) oraz
zasady pirymidynowe (pochodne heterocyklicznego
zwigzku pirymidyny). Do zasad purynowych nalezq
adenina (A) i guanina (G). Do zasad pirymidynowych
zalicza sie cytozyne (C), guanine (G) i uracyl (V).



PIRYMIDYNY

H. " PURYNY
N

Guanina ||
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Nukleotyd

Monomer kwasu nukleinowego- Sqa estrami
fosforanowymi nukleozydow.

reszta pentoza- zasada -
kwasu deoksyryboza  azotowa- Ze wzngdu na r'odzaJ penTozy
fosforowego adenina

wyroézniamy dwa typy nukleotydéw:
rybonukleotydy zawierajq ryboze, a
deoksynukleotydy - deoksyryboze.

Sktadaja sie z trzech zwiqzkow: cukru -
pentozy, jednej z zasad azotowych i
reszty kwasu fosforowego.

w zaleznosci od rodzaju zasady azotowej istnieje 5 typéw nukleotydow:
adenozyno-5'-monofosforan, guanozyno-5'-monofosforan, cytydyno-5'-
monofosforan, tymidyno-5'-monofosforan, urydyno-5"monofosforan.
Nukleotydy w procesie fosforylacji moga tworzyé zwiazki wysokoenergetyczne
(np. ADP, ATP).



NUKLEOZYD

* Nukleozydy - organiczne zwiazki chemiczne,
glikozoaminy zbudowane z zasady azotowej
potaczonej wigzaniem P-N-glikozydowym z
pentozami (ryboza, deoksyrybozaq)

adenozyna M HE
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nukleozyd

Nkl eotyd



DNA

» DNA jest liniowym, nierozgatezionym
polimerem, dla ktorego monomerem sq
nukleotydy.

» W sktad czasteczki DNA zwykle wchodzq
dwa tancuchy (DNA dwuniciowe), ktore
biegnq antyréwnolegle (+zn. koniec jednego
jest doktadnie naprzeciw poczatku

drugiego).

» tancuchy tworzg tzw. podwdjna helise.



» tancuch nici DNA zawiera informacje
genetyczna o kolejnosci aminokwaséw w biatkach
kodowana w postaci tréjek nukleotydowych
(kodonow) odpowiadajacych odpowiednim
aminokwasom podczas syntezy biatka.

* Nazywamy to kodem genetycznym.

* Kod genetyczny niesie informacje na temat
struktury I-rzedowej biatek.



Ksztatt czasteczki DNA

nie zasad

komplementame parowa




Reguta Chagraffa

« zawsze w prawidtowej czasteczce DNA catkowita liczba
czasteczek puryn jest réwna catkowitej liczbie czasteczek
pirymidyn (A + 6 = T + C) oraz jednoczesnie liczba
czasteczek adeniny (A) jest réwna liczbie czasteczek
tyminy (T) (A = T), natomiast liczba czasteczek guaniny jest
réwna liczbie czasteczek cytozyny (G = C). Reguta ta oparta
jest na komplementarnosci A do T i C do 6 w sasiednich
niciach podwdjnej helisy DNA.



Rola DNA

* Okresla liczbe , rodzaj, kolejnosc
aminokwasow

* Nosnik informacji genetycznej

NM G
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R N A Citosina
NH,
N

RNA to polimery kondensacyjne =
rybonukleotydéw, wystepujace ¢
zarowno w jadrze komorkowym, s,
jak i w cytoplazmie. N

Wyrdznia sie kilka rodzajow
RNA (DNA zawiera w sobie
informacje o kazdym z rodzajow
RNA):

MRNA messenger RNA
tRNA  transferowe RNA
rRNA  rybosomalne RNA



Rodzaje RNA

mRNA

Jest posrednikiem pomiedzy
jadrem komorkowym a
rybosomami w przekazywaniu
informacji genetyczne.

Jest jednoniciowa
czgsteczka RNA (ssRNA),
ktora jest nosnikiem
informacji genetycznej, .
zawartej w postaci sekwencji
zasad azotowych w
czasteczce.

Na jej podstawie
polimeryzowane sa,
aminokwasy wg okreslonej
kolejnosci - dzieki temu
Erqcesowi powstaje produkt
oncowy ekspresji informacji
genetycznej - biatko.

NM

TRNA

 Stuzy do odczytywania

kodu genetycznego i
transportu odpowiednich
aminokwaséw do
rybosomu.

W kazdej komarce
znajduje sie przynajmniej
20 rodzajow czasteczek
TRNA i przynajmniej
jedna odpowiada
swoistemu aminokwasowi.

19




rRNA

 To grupa kwaséw rybonukleinowych
wchodzacych w sktad rybosomu, a wiec
kompleksu enzymatycznego
odpowiedzialnego za synteze biatka.
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Poréwnanie budowy i funkcji DNA i RNA

W formie tabeli
dokonaj
poréwnania
kwasow
nukleinowych
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Polecenie

» Uzupetnij karty pracy i wklej do zeszytu

* Na podstawie réznych zrédet opisz
historie badan nad DNA ( w domu)



GENY I GENOMY

1) CO TO JEST GEN
2) CZYM JEST GENOM

a) GENOM U PROCARIOTA
b) GENOM U EUCARIOTA

3) SPOSOB UPAKOWANIA DNA W KOMORCE
4) BUDOWA I RODZAJE CHROMOSOMOW

5) KARTOTYP



CO TO JEST GEN * jak zbudowaé jakies$ biatko (tzn. w
jakiej kolejnosci potaczyé aminokwasy w

o pods'rawowa ciagty fancuch)

jeanSTkG * w jakich okolicznos$ciach (warunkach)

dZIZdZI;ZH.OSCI nalezy to biatko tworzyé

deTer'mlnu\].qca ] * z jaka intensywnosciq i przez jaki czas

pows:ami.\)gd?ﬁ\] je wytwarzac

CZgsTecCZzKi Diatka * do jakiego przedziatu komorki je

lub kwasu , . »

r'ybonukleinowego przesytaé (np. do mitochondriow czy do

zapisana w wakuoli)

se Wencji ) * u organizméw tkankowych takze

nukleoTydow kWGSU informacje o tym, w ktérych tkankach,

deo ksyr'ybonu klein | jakiego typu komérkach dany produkt

owego ma powstawac.




CZYM JEST GENOM

materiat genetyczny zawarty w podstawowym
(haploidalnym) zespole chromosomoéw

komorka bakteryjna komorka zwierzeca komorka roslinna
_ Z
; TN =
QR Q)

(CRC SR L

[(_9_9 9 9 9 nC e

e e

i / \ \
DNA bakteryjne l v DNA D\ A 25
mitochondrialne chlox 1 1 stov jadro
DNA DNA
nitochondrial jadro




GENOM

PROCARIOTA EUCARIOTA
JEST TO SPORA ,
CZASTECZKA DNA -> - WIEKSZOSC W
CHROMOSOM JADRZE
BAKTERYJINY ORAZ KOMORKOWYM
MALE CZASTECZKI - MNIEJSZAILOSCW
DNA -> PLAZMIDY MITOCHONDRIACH

I CHLOROPLASTACH
NAJCZESCIEJ

PRZYJMUJE FORME
KOLISTA



procariota

stanowi sume gendw
zawartych w ich
chromosomie

Od kilku do kilkudziesieciu
par zasad

mata wielkos$é
Superhelikalnos¢

udziat biatek
strukturalnych i podziat na
domeny

obecnos¢ plazmidow

eucariota

Materiat genetyczny
tworzy wieksza liczba
czasteczek DNA, np. u
cztowieka wystepuje 3500
mln par zasad i 30 000
genow.

Liniowe czasteczki DNA,
taczac sie z biatkami,
tworzq fibryle
chromatynowe, a te z kolei
organizuja sie w struktury
wyzszego rzedu - solenoidy
i domeny spiete biatkami.



Genomy organellowe

Mitochondria i chloroplasty maja wtasne genomy
‘nietypowe dziedziczenie niektérych mutacji Anatomy of the Plant Cell
obecno$¢ DNA w mitochondriach i |
chloroplastach

Plasma
Membrane

| sl Endoplasmic
Peroxisome — ’ 3 T, Reticulum

Nucleus
Nucleolus

Cechy genoméw mitochondrialnych oot TR e e
mate kuliste czasteczki
*geny biosyntezy biatek i tancucha oddechowego
*spora cze$¢ gendw przeniesiona do genomu || pashodesmata
jadrowego | Flaure !

s
BO O N e 0 O
e Rule

Dziedziczenie nosicielsfwa choroby genetycznej 28
LHON




Budowa genu
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GENY

CIAGLE NIECIAGLE
Geny skifadajace sie z
 Brak intronéw, $rodkowa sekwencji kodujacych
czesc genu zawiera tylko (egzondéw) i sekwencji
sekwencje kodujace. nie kodujacych

(intronow);

gen nieciagly moze zawieraé kilka lub wiele
introndw o znacznej dtugosci; poszczegdlne
egzony czesto koduja funkcjonalne
podjednostki (tzw. domeny) danego biatka;
istnienie gendéw nieciagtych jest jednq z
przyczyn, dla ktorych genomy nawet
najprostszych eukarionow sq wieksze niz
genomy prokariotyczne



ZADANIE

- NA PODSTAWTIE PODRECZNIKA
OPISZ SPOSOB UPAKOWANIA
MATERIALU GENETYCZNEGO W
KOMORCE EUCARTIOTYCZNET

- WYTLUMACZ ROZNICE POMIEDZY
GENEM A GENOMEM



Chromatyna

» widknista substancja wystepujaca
w jadrze komérkowym,
zbudowana z DNA, histonow i
niehistonowych biatek. Stanowi
gtéwny sktadnik chromosomow.



CHROMOSOMY i struktura chromatyny

Chromatyna

@ stanowi interfazowq postaé chromosomoéw

@ zawiera DNA, histony, biatka niehistonowe i
RNA (w chromatynie aktywnej genetycznie)

& uktad ilosciowy wymienionych sktadnikéw
chromatyny zalezy od zawartosci DNA u

danego gatunku oraz stanu funkcjonalnego
jadra.

Struktura chromatyny nie jest jednolita, tzn. w jadrze
komor'kowzm obok siebie wystepuja regiony o niskim
oraz wysokim s’roE‘niu kondensacji nazywane
tradycyjnie eu- i eTerochromaT\YMng



chromatyna

Euchromatyna:

heterochromatyna
* -w obrazach z * -w jadrach
mikroskopu inferfazowych
elektronowego ma wystepuje zawsze w
posta bardzo cienkich stanie skondensowanym
nict . o  -zbudowana z krétkich
» -sktada sie z catkowicie sekwencji
rozwinietych nukleotydowych(od
fragmentow kilkudziesieciu do 300
chromosomow-
niewidoczne w par zasad
mikroskopie $wietlnym « -Jejilos¢ w jadrze jest
- -w genomie ludzkim zdeterminowana
stanowi okoto 7-10% genetyczhie
catej chromatyny
NM G 34




a) tancuch nukleosomow

l J '
nukleosom lacznikowy DNA

b) pojedynczy nukleosom
oktamer histonowy (H2A, H2B, H3, H4)

lacznikowy DNA / gl

lacznikowy DNA /

NM G
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BUDOWA I RODZAJE

CHROMOSOMOW

CHROMOSOM forma
organizacji materiatu
genetycznego
wewnatrz komaérki

Rys. 3.

NM G

krotkie ramie
chromosomu

przewe¢zenie

dhugie ramie¢
chromosomu

dwie chromatydy

Budowa chromosomu

36



RODZAJE CHROMOSOMOW

Chromatids

Short arms

Centromere
Long arms

A B C

metacentryczny
submetacentryczny
akrocentryczny

telocentryczny

D

9 WN

37



A - metacentryczny - to taki chromosom, w ktérym centromer jest
potozony doktadnie w potowie dtugosci chromatyd.

B - submetacentryczny chromosom, w ktorym centromer potozony jest w
poblizu $rodka chromosomu, ale nie doktadnie w $rodku.

C - akrocentryczny to taki chromosom, w ktérym centromer potozony jest
blisko konca chromatyd.

D - telocentryczny - jest to chromosom, w ktérym centromer potozony

jest na koficu chromosomu dlatego posiada tylko jedna pare ramion.

Chromatids

Short arms

Centromere
Long arms

A B C D

NM 6 | | 38



kariotyp

« kompletny zestaw

chromosoméw komdrki
somatycznej organizmu.
Kariotyp jest cechq
charakterystyczna dla
osobnikow tego samego
gatunku, tej samej ptci.

Kariotyp przedstawiany
jest graficznie na
idiogramach, zwykle w
czasie metafazy mitozy,
jako wynik badania
cytogenetycznego



Kariotyp mezczyzny - graficzne
przedstawienie chromosomow
homologicznych, utoZonych wedtug ich
wielkosci i pozycji centromerow

NM G
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Macierzysty DNA:

Cukier- deoksyryhoza

Pary zasadowe
(polaczone wiazaniami
wodorowymi)

Replikacja DNA

NM G
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PLAN ZAJEC

» FUNKCJE REPLIKACJTI
« CHARAKTER REPLIKACJI
« PRZEBIEG REPLIKACJI

+ OPISZ SPOSOB NAPRAWIANIA
BLEDOW

+ SPOSOBY REGULACJT REPLIKACJI

+ CHARAKTERYSTYKA TEOMEROW



replikacja

replikacja
RNA

transkrypcja
odwrotna
transkrypcja

NM G

translacja

—)
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FUNKCJE REPLIKACJT

* Replikacja - jest to powielenie materiatu
gehetycznego.

Zachodzi w fazie S cyklu komorkowego.

NM G 44



REPLIKACJA W FAZIE S MOZE OGRANICZAC SIE
TYLKO DO PEWNYCH ODCINKOW DNA, CO POWODUJE
ZWIEKSZENIE LICZBY KOPIl TYLKO PEWNYCH GENOW
BEDACYCH MATRYCAMI DO SYNTEZY OKRESLONYCH
RODZAJOW RNA | BIALEK. ZJAWISKO TO JEST
NAZYWANE AMPLIFIKACJA (WZMOCNIENIEM).
AMPLIFIKACJA PEWNYCH ODCINKOW MOZE SPOWODO-
WAC NASILONA EKSPRESJE PEWNYCH CECH, np.
SZYBKI ROZWOJ CHLOROPLASTOW W KOMORKACH
MIEKISZU ASYMILACYJNEGO

INIV\ O “40



Charakter replikacji
Jest semikonserwatywna
Jest procesem enzymatycznym

Napedzana jest hydrolizq
wysokoenergetycznych wigzan

Odbywa sie przy wspétudziale biatek
Jest procesem doktadnym
Wszelkie btedy sq haprawiane

Synteza odbywa sie zawsze w kierunku
od 5 do 3

Region aktywny - widetki replikacyjne



Replikon, Replison

Replikon - jednostka genomu w obrebie ktérej
DNA ulega replikacji. W genomie organizméw
eukariotycznych wystepuje ich bardzo duzo,

natomiast genom bakteryjny stanowi tylko
jeden replikon.

Replisom - proces replikacji przeprowadzany
z udziatem biatek enzymatycznych skupionych

w kompleksy: tworzy sie w obrebie widetek
replikacyjnych.




Biatka (enzymy) biorqace udziat
w replikacji DNA (u E. Coli):
Helikaza - rozplata podwdjna helise DNA

Prymaza - syntetyzuje rejony jednoniciowe ( startery RNA)

Gyraza DNA - wprowadza ujemne skret
wyhelisie DNA P Y Y

Holoenzym polimerazy IIT DNA- syntetyzuje DNA

Holoenzym E‘olimer'aza IT DNA - bierze udziat w systemach
naprawczyc

Polimeraza I DNA - usuwa startery i wypetia brakujace
fragmenty nici DNA

Ligaza DNA - taczy konce DNA

NM G 48



Enzvmy biorace udzial w replikac)i sche-
matycznie przedstawiono na rye. 3.10.

helikaza

polimeraza

DNA
Ryc.3.10 Enzymy bioraéé udzial w replikacji.

A primaza

49



PRZEBIEG REPLIKACJI

* Proces replikac i poprzedzony jest
przez dekondensacje chromatyny do
luznych fibryli chromatynowych

Do przeblegu replikacji niezbede sq
rowhiez jony magnezu oraz sam DNA. W
zwiqzku z syntezq starterowego RNA
muszq bycC réniez obecne wszys’rkle
trifosforany rybonukleozydow



Ogélny przebieg replikacji:

» Rozdzielenie dwéch nici DNA oraz
zabezpieczenhie po:'edynczej nici DNA
przed atakiem nukleaz.

» Synteza DNA w kierunku od 5" do 3" nowe
nici, %dyz hie ma enzymu zdolnego
do polimeryzowania DNA w kierunku

odwrotnym.
» Zabezpieczenie przed btedami w replikacji,
poprzez sprawdzenie, czy wtasciwa zasada

jest dotaczona do tancucha
polinukleotydoweqgo.



Wazne pojecia

i Fragmenty okazaki
Ni¢ Matrycowa Semikonserwatywny charakter ? Y

* Ni¢ Matrycowa - jest to nic
DNA, na ktorej jest
replikowana (dopisywana)

1=

nowa nic
B - STARY DNA
« Semikonserwatywny charakter - % -NOWY DNA
nowa ni¢ DNA dktada sie z jednej | =
nici starek (matrycowej) i jednej icdsdsosic Dbl f
hici nowo zsyntetyzowane | =
SEMI
KONSERWATYWNA |

LT )

RODZAJE
NM G REPLIKACII 52




Replikacja DNA

" Template strands

4"'/

Replication fork

DNA polymerase delta

fragments
\ Lagging sbak

Replikacja nici
prowadzacej i nici
opoznionej przebiega
niejednakowo.

AT-bogata sekwencja ‘origin’
5 Leading strand /

Region aktywny - widetki replikacyjne

Obszar w ktorym czasteczka DNA

ulega rozpleceniu
podczas replikac;i

NM G
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Fragmenty okazaki

sq to krotkie odcinki DNA (u bakterii 1000-2000
nukleotydow, u cztowieka 100-200) poprzedzone
sekwencjami RNA ktore powstaja w czasie
replikacji DNA na nici opoznionej. Wystepowanie
f.0. zwigzane jest z polarnoscia DNA i jednym
kierunkiem (5°-> 3") syntezy DNA. Na matrycy
DNA od strony 3°, synteza nowej nici DNA
przebiega w sposob ciagty.



Fazy replikacji DNA

inicjacja elongacja terminacja

J J J

NM G 55



Inicjacja
(replikacja zaczyna sie jednoczesnie w wielu miejscach)

Origins of replication
/ \ DNA

Replication bubbles *

NM G
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Inicjacja
Helikazy rozplatuja fragment DNA w
odpowiednich miejscach - miejscch
inicjaci
Powstaje oczko replikacy jne
Pojawiajq sie widetki replikacyjne
Do widelek w kazdym oczku dotaczajq sie
kolejne biatka biorace udziat w replikacji

Replikacja rozpozczyna sie
jednoczesnie w wielu miejscach !l




E Iongac ja
 Helikazy rozrywajq wigzania wodorowe

» Widetki replikacy jne wraz z biatkami
przesuwajqa sie w przeciwhych
kierunkach

« Tworzq sie nowe nici DNA

« ENZYM - polimeraza DNA

* Replikacja jest dwukierunkowa



Elongacja cd

 Powstaje replikon ( czyli o, co w danej
chwili jest replikowane)

» Na widetkach tworzq sie fragmenty
okazaki

» Mamy dwie nici - Nic prowadzaca = nic
stata = ni¢ matrycwa

* Nic opdzniona = niC powstata z
fragmentow okazaki

» taczenie fragmentéw Okazaki w jedna
catosé



Terminacja

naprawa ewentualnych btedow, powstatych
podczas trwania procesu,

wyciecie fragmentow RNA, stuzacych za
startery ( egzonukleazowa aktywnos¢
polimerazy I),

taczenie odcinkow Okazaki w jedna nié przy
udziale ligazy.

zakonczenie syntezy nowych nukleotydow
w odpowiednich miejscach,

zwihiecie podwdjnej nici i powstanie
superspirali



Polimeraza DNA

Gtownym enzymem replikacji DNA jest polimeraza
DNA zalezna od DNA. Jest to enzym syntezy i
naprawy DNA.

* Dokonuje polimeryzacji deoksyrybonukleotydow
przez wytwarzanie wigzan fosfodiestrowych
zgodnie z regutq komplementarnosci

» Synteze nowej nici prowadzi zawsze w kierunku 5’
do 3' i synteza w kierunku 3'-5' jest niemozliwa.

» Wyrdzniamy polimeraze I, IT i ITT.



Polimeraza DNA

Katalizuje powstawanie
kolejnych
deoxyrybonukleotyddéw do
grupy OH3'
Enzym naprawczy

IT

Kataliuje synteze
DNAzgodnie z matrycowym
DNA wymaga startera z
wolnymi grupamii OH3'
Enzym Naprawczy

NM G

ITT

Kataliuje synteze
DNAzgodnie z matrycowym
DNA wymaga startera z
wolnymi grupamii OH3
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Replikacja DNA u Procariota:

1. Utworzenie widetek replikacyjnych: helikaza rozplata
(przecina wigzania wodoroweynici DNA. Biatka
stabilizujace SSB utrzymuja ‘'widetki’, aby sie nie
ztaczyty.

2. Synteza starteréw - utworzenie krétkich
czasteczek RNA Kt;zy’(q_cza jacych sie do
jednoniciowego DNA. - prymaza

3. Synteza nowej nici - polimeraza DNA III dotqcza

kolejne deoksyrybonukleotyd
(od k‘!)r'\ca 5" do !’)y ey

4. Usuwanie starterow i uzupetnianie brakéw - nukleaza
+ polimeraza DNA I

5. Naprawa miejsc po starterach - naprawcza
polimeraza DNA IT

6. taczenie fragmentow Okazaki - ligaza DNA.



Procariota

« Wiele oczek

replikacyjnych
* DNA nie tworzy

kompleksdw z
biatkami

Fucariota

» jedno oczko

replikacyjne

* DNA tworzy

kompleksy z biatkami
histonowymi



* Na podstawie podrecznika opisz
SPOSOBY REGULACJT REPLIKACJT

« CHARAKTERYSTYKA TEOMEROW



NM G
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