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Zakladni terminy a definice

Genetika — véda o dédicnosti a proménlivosti

(studujici jak jsou prenasSeny fyzikalni, biochemické a etologické
vlastnosti z rodi¢t na potomky a variabilitu téchto vilastnosti.)

Dédi¢nost — schopnost organismu produkovat
potomstvo, které se vyznacuje stejnymi
druhovymi vlastnostmi, jako rodice.

Proménlivost — vzajemna odliSnost jedincu téhoz druhu

Slechténi, genové inZenyrstvi:  prakticka aplikace
poznatku genetiky



Strucna historie
1853-65 J. G. Mendel: zakony *uniformity a *$tépeni znakul v
potomstvech hybridl, *volné kombinovatelnosti vioh

1900 Znovuobjeveni a uznani Mendelova prvenstvi — C. Correns,
Tubingen, H. de Vries, Amsterdam, E. von Tschermak, Viden

1903, 1904 chromosomy a jejich déleni, souvis se §tépenim znaku do
potomstva W.S. Sutton, T. Boveri

1906 ,Genetika“jako véda — pojmenoval W. Bateson,

1909 W. Johannsen ,zaklady” dediCnosti jsou ulozeny v
chromozomech. Tyto ,zaklady” nazval geny

1923 T. H. Morgan a kol. lokalizace prvnich genu a detekce jejich
odlisnych kombinaci

1953 J. D. Watson, F. Crick (R. E. Franklin, M. Wilkins) — molekularni
struktura nukleovych kyselin

1983 Polymerazova retézova reakce PCR - princip vynalezl K. Mullis



Gen — usek na molekule DNA
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Viastnosti genetického materialu (DNA, RNA)

1. Uchovava genetickou informaci (geneticky kod)

2. Prenasi genetickou informaci:
2.1 z DNA na polypeptid (exprese genu)

2.2 na potomstvo (replikace DNA > mitdza, meidza)

3. Meni se mutaci a rekombinaci

= geneticka variabilita jako predpoklad evoluce



Stavba nukleovych kyselin (NK)

Zakladnim stavebnim kamenem jsou nukleotidy slozené z:

Pentozy — deoxyriboza (DNA), riboza (RNA)
Zbytku (nebo zbytkl) kyseliny fosforeéné HPO*

Nukleové dusikata baze a) purinove
adenin (A), guanin (G)

b) pyrimidinove
cytozin (C),tymin (T), uracil (U)

A,G,C, T - DNA
AG,C,U - RNA

Komplementarni baze C=G a A=T (v RNA je U namisto T)
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Sekundarni struktura DNA = dvojita sroubovice
-dve antiparalelni (protismerna) komplementarni viakna

- vodikové mustky mezi komplementarnimi bazemi C=G a A=T
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- podil rozdilnych bazi urcuje stabilitu DNA

- Cim vic C=G, tim vyssSi teplota denaturace

vyznam pfi amplifikaci <
(zmnozovani) DNA = - > & -
pomoci PCR (viz dal) I T

DNA ulozena v: jadre (linearni)
mitochondriich (kruhova)

~— chloroplastech (kruhova)




RNA =1 vlakno

- obvykle ma slozitou prostorovou strukturu
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akceptorové rameno

antikodonové rameno

antikodon

t RNA



Umistnéeni geneticke
informace v bunce



Rostlinna bunka:
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Jadrova DNA
- biparentalni dediCnost

Mitochondrialni DNA

- zpravidla maternalni dediCnost
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u Taxodiaceae

Chloroplastova DNA

- zpravidla maternalni

- paternalni dediCnost:
u Pinaceae
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Chromozomy



DNA v jadfe

chromozomy jsou linearni vliaknité Gtvary vytvarené poc¢as déleni jadra

Jsou tvofené z hmoty chromatinu tzv. nukleozomu (8 mol. histont + DNA)

nukleozém

nukleozém

spiralizaci nukleozomli ., chromatidova vlakna —— chromozom



Chromozom - vlaknity atvar patrny béhem
bunécného déleni

telomery
p-ramenko
L centromera
| "f?g_:;_t — chromatidy
g-rameénko

telomery
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Typy chromozoml

submetacentricky akrocentricky telocentricky

metacentricky
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strukturou a stejnymi geny




Prenos
geneticke informace



Geneticky material (DNA, RNA)

2. Prenasi genetickou informaci:
2.1 z DNA na polypeptid (exprese genu)
2.2 na potomstvo (replikace DNA)



Geneticky kod

= system prenasejici genet. informaci z DNA na polypeptid
- je univerzalni pro vsechny organismy

- triplet (kodon) = informacni jednotka pro jednu AMK

7

u & A G

U | UUU |fenylalanin| UCU | serin UAU| tyrosin |UGU/| cystein
UUC | fenylalanin| UCC serin UAC| tyrosin |[UGC| cystein
UUA| leucin |UCA| serin UAA stop UGA stop
UUG| leucin |UCG serin UAG stop UGG | tryptofan

C|CUU| leucin |[CCU| prolin |CAU| histidin |CGU| arginin
cuc| leucin |[CCC| prolin |CAC| histidin |CGC| arginin
CUA| leucin |CCA| prolin |CAA| glutamin | CGA| arginin
CUG| leucin |CCG| prolin |CAG| glutamin |[CGG| arginin

A | AUU| izoleucin | ACU| treonin |AAU| asparagin | AGU serin
AUC | izoleucin | ACC| treonin |AAC | asparagin | AGC serin
AUA| izoleucin |ACA | treonin | AAA lysin AGA | arginin
AUG| metionin |ACG| treonin |AAG lysin AGG| arginin

G |GUU valin GCU| alanin |GAU kys. GGU| glycin
GUC| wvalin |[GCC| alanin |GAC |asparagova| GGC| glycin
GUA valin GCA| alanin | GAA kys. GGA| glycin
GUG valin GCG| alanin |GAG| glutamova |GGG| glycin

Poradi tripletu =
poradi 20 AMK v polypeptidu

+ triplety iniciacCni
(AUG = metionin)
+ triplety terminacni
(UAA, UGA, UAG)

Redundance genetického kodu: Ctyri baze v tripletu mohou
kodovat 43 = 64 aminokyselin. V pfirodé je aminokyelin jenom
20 => jedna aminkyselina muZze byt kddovana vice triplety.



2. Prenos genetické informace
2.1 Prenos z DNA na polypeptid

- dvoustupnovy proces

DNA

transkripce

RNA translace

protein



Transkripce

= prepis gen. informace z DNA do mRNA

- probiha v jadre, mitochondriich a
chloroplastech

. MRNA

- prechodne oddeleni vlaken a syntéza
komplementarni mRNA

-enzymaticky proces (RNA polymeraza)

- prepis jen z jednoho vilakna




Translace (preklad)

- je prenos genetickeho kodu z mRNA do poradi AMK v
polypeptidovem viaknu

aminokyselina
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- tRNA prinaseji AMK

t-RNA je tolik druhu, -
kolik je aminokyselin (20) Lo o

polypeptid MM&WMMMMW



tRNA s navazanou
aminokyselinou

polypeptidovy
fetézec

jadernd
membrana

ribozom



Schéma transkripce a translace

DNA
U C A G
U | UUU | fenylalanin| UCU | serin UAU| tyrosin | UGU| cystein
UUC | fenylalanin| UCC | serin UAC| tyrosin |UGC/| cystein
UUA| leucin |UCA| serin UAA stop UGA| stop
UUG| leucin |UCG| serin |UAG stop UGG | tryptofan
C|CUU| leucin |CCU| prolin [CAU| histidin |CGU| arginin
CUC| leucin |[CCC| prolin |CAC| histidin |CGC/| arginin
CUA| leucin |[CCA| prolin |CAA| glutamin | CGA| arginin
CUG| leucin |[CCG| prolin |CAG| glutamin |CGG| arginin
A |AUU| izoleucin | ACU| treonin | AAU| asparagin | AGU serin
AUC| izoleucin | ACC| treonin |AAC | asparagin | AGC serin
AUA | izoleucin |ACA| treonin | AAA lysin AGA | arginin
AUG| metionin |ACG| treonin |AAG lysin AGG| arginin
G| GUU valin GCU| alanin |GAU kys. GGU| glycin
GucC valin GCC| alanin |GAC |asparagova| GGC| glycin
GUA| valin GCA| alanin | GAA kys. GGA| glycin
GUG| wvalin GCG| alanin |GAG| glutamova |GGG| glycin

aminokyselina

' A G Triplet

mMRNA

G A G Antikodon

tRNA

Kazda t-RNA je specificka pro
jednu aminokyselinu — je jich 20.




Ustfedni dogma pienosu a realizace genetické informace:

DNA (gen) — transkripce — mRNA — translace — protein
— uplatnéni polypeptidu v metabolismu — deédi¢ény znak

AYAVAYAY/ i\ -\ /A\\Y/A\\

DNA et .»-‘_:;:;;:%-,. Mraueis




Struktura a funkce proteinu

- proteiny = makromolekuly tvorené z aminokyselin (AMK)

- 20 AMK: bazické — His, Lys, Arg, 3
kyselé — Asp, Glu

polarni — Thr, Tyr, Asn, GIn, Ser

neutralni— Ala, Val, Leu, ILe, Pfro, Phe,Trp, Met, Cys, Gly

- AMK - peptidicka vazba w==p- protein (polypeptid)

- poradi AMK = primarni struktura polypeptidu



- proteiny = makromolekuly tvorené z aminokyselin (AMK)

- 20 AMK: bazické — His, Lys, Arg, 3
kyselé — Asp, Glu

polarni — Thr, Tyr, Asn, GIn, Ser

neutralni— Ala, Val, Leu, ILe, Pfro, Phe,Trp, Met, Cys, Gly

- AMK - peptidicka vazba w==p- protein (polypeptid)

- poradi AMK = primarni struktura polypeptidu



STRUKTURA
polypeptidu

sekundarni struktura (vodikové
mustky)

terciarni struktura
(prostorové usporadani)

kvartérni struktura
(multimerni enzymy)



FUNKCE polypeptidu / proteinu:

- katalyticka (enzymy)
- transportni

- strukturni

- zasobni



Gen je zakladni jednotkou genetické informace, jde o usek molekuly DNA, ktery svym pofadim
nukleotidu uréuje pofadi aminokyselin v molekule urcité bilkoviny nebo pofadi nukleotidl v nékterém
typu RNA rozliSujeme geny:

strukturni — obsahuji informace o primarni struktufe polypeptidovych fetézcu

regulatorové — reguluji aktivitu strukturnich genu (tzv. signalni sekvence DNA)

geny pro tRNA a rRNA — ur€uji pofadi nukleotidi v molekulach tRNA nebo rRNA, tzn. téch typld RNA,
které nejsou urCeny pro translaci (tRNA vznika v jadfe, rRNA vznika v jadérku)

U eukaryot jsou geny organizovany do intron a exonu (viz vyse).

U prokaryot jsou geny uspofadany do souvislych usekd, které nazyvame operony, které tvori:
promotor — oblast, v niz je zahajena transkripce (syntéza mRNA)

operacni gen (operator) — oblast, na kterou se vazi regula¢ni proteiny ovliviiujici prabéh transkripce
strukturni geny.

Transkripce celého operonu je fizena pomoci tzv. regulacniho genu (neni soucasti operonu), ktery
ovliviuje produkci represoru — regulacniho proteinu, po jehoz navazani na operaCni gen se zastavuje
transkripce strukturnich gend operonu induktor je latka, ktera navazanim na represor znemoznuje jeho
vazbu na operatorovy gen, a tim pozitivné reguluje transkripci

Prikladem operonu je tzv. lac operon (neboli laktézovy operon) bakterie Escherichia coli: Strukturni geny lac operonu
koduji enzymy nezbytné pro to, aby bakterie mohly vyuzit laktézu jako zdroj energie. Laktéza v prostfedi plsobi jako
induktor, tzn. vaze se na represor a umoznuje strukturnim genam produkovat enzymy zpracovavajici laktézu. Nedostatek
laktozy v prostfedi zplsobi navazani represoru na operacni gen, a tim zastaveni transkripce. Timto zplisobem je burice
zabranéno tvofit bilkoviny, které pro ni v dany okamzik nejsou nezbytné.

http://www.biomach.cz/genetika/molekularni-genetika



Transkripce

transkripce je ,prepis” genetické informace z DNA do mRNA

nejprve dochazi k rozvolnéni dvousroubovice DNA

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

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

pro pribéh transkripce je nezbytné katalytické pusobeni enzymu RNA-polymeraza

Introny, exony a sestrih (splicing)

U eukaryotické DNA jsou geny tvofeny ze dvou navzajem se stfidajicich usekld — exonl a
intrond. Exony obsahuji informaci o pofadi aminokyselin v polypeptidickém fetézci. Introny
neobsahuji informaci o pofadi aminokyselin v polypeptidickém fetézci (nemaji kodovaci 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 mMRNA je tvofena spojenymi exony.



Translace

,Preklad“ genetické informace z poradi nukleotidii v mRNA do poradi aminokyselin v polypeptidickém
retézci prostrednictvim genetického kédu (proces syntézy bilkovin podle informace obsazené v
molekulach mRNA): Aminokyseliny jsou na misto syntézy (do ribozomu) transportovany pomoci tRNA. Druh
aminokyseliny ur€uje kodon (triplet) = tfi za sebou nasledujici baze v mMRNA — ke kazdému kodonu je
komplementarni antikodén — tfi za sebou nasledujici baze tRNA komplementarni ke kodénu (kazda tRNA je
specificka pro ur€itou aminokyselinu) translace probiha v nékolika fazich:

* na malou podjednotku ribozomu se pfipojuje mMRNA, ribozom se po molekule mMRNA posunuje, pfiemz volny
konec molekuly mRNA se mUiZe napojovat na dalSi ribozomy, vznika tak polyribozom (komplex molekuly
MRNA, po které se za sebou posouvaiji dalsi ribozomy)

» pfi posouvani se mMRNA dostava na kazdém ribozomu do kontaktu s jeho dvéma vazebnymi misty, ktera
odpovidaji svou velikosti trojicim ribonukleotidi v mRNA (kodénum), v téchto mistech dochazi k pfipojovani
aminokyselin a K jejich spojovani do polypeptidového fetézce: 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

» aminokyseliny k ribozomUm pfinasi tRNA, kazda tRNA je specificka pro ur€itou aminokyselinu a obsahuje trojici
nukleotidd (antikoddn), ktera je komplementarni k pfislusnému kodénu v mRNA, pfipojenim aminokyseliny k
tRNA vznika komplex aminoacyl-tRNA

 translace je zahajena, jakmile se posunem dostane na peptidylové vazebné misto iniciaéni kodon molekuly
MRNA (obvykle kodon AUG), na ktery se pfipoji iniciacni tRNA s navazanou iniciaCni aminokyselinou (Met)

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

* ribozom se posune o jeden kodon a tRNA z aminoacylového mista s navazanym dipeptidem se presune do
peptidylového mista, odkud vytésni pfedchozi tRNA

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

+ cely proces probiha 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
vytvofeny polypeptidovy fetézec je uvolnén z ribozomu.



Signalni sekvence polypeptidu, volné a vazané ribozémy

Cytosolové proteiny jsou syntezovany na volnych cytosolovych ribosomech, zatimco membranové bilkoviny, proteiny
organel a bilkoviny uvolfiované mimo buriku se syntezuji na ribosomech vazanych na hrubé endoplazmatické retikulum
(ER). Volné a vazané ribosomy jsou strukturné a funkéné zcela stejné, o jejich vazbé na ER rozhoduje sekvence
syntezovaného fetézce. Vétsina proteint urenych mimo cytosol ma na N-konci tzv. signalni sekvencio 13 - 16
aminokyselinach. | kdyzZ se tyto sekvence od proteinu k proteinu lisi, zastoupeni nékolika hydrofobnich aminokyselinovych
zbytkl je zde charakteristické. Sekvence je rozpoznavana Castici SRP (signal recognition particle), skladajici se ze Sesti
proteinovych podjednotek a 7SL RNA. Navaze se na signalni sekvenci syntezovaného proteinu a zastavi translaci v
pocate¢ni fazi. Membrana ER obsahuje receptory pro SRP. Jakmile se na né komplex ribosom-SRP navaze, pak za ucasti
dalSich dvou membranovych proteind, riboforinu | a I, pokracuje proteosyntéza a soucasné petidovy fetézec prochazi
membranou do cisterny ER. SRP se opét z receptoru uvolni do cytosolu.

Signalni sekvence je pro translokaci rozhodujici. Je-li genovou manipulaci pfipojena k cytosolovému proteinu, napf.
hemoglobinu, pak je tato bilkovina uvolfiovana mimo burku. Translokace peptidu je aktivni membranovy proces, vyZadujici
energii (ATP). Prostup neni pohanén translaci, ribosomem. Teoreticky by mohl probihat i po dokonceni syntézy fetézce na
volném ribosomu. V€asna vazba syntezovaného proteinu a ribosomu na ER je vSak vyhodna a vétSinou potfebna, nebot’
po syntéze na volném ribosomu by protein mohl zaujmout konformaci, ktera by translokaci pfes membranu znemoznila.

Tésny prostor mezi mistem translace a translokace nedovoli, aby se fetézec konformoval dfive nez na druhé strané
membrany nebo v ni. Nékteré proteiny zUstanou zakotveny v membrané, coz je dano téz jejich primarni sekvenci.
Membranové proteiny totiZ kromé signalni sekvence maiji jesté zakotvujici, stop-transferasovou sekvenci, ktera translokaci
pfes membranu ukonci a protein zustane zakotvenou soucasti membrany. Signalni sekvence téchto proteinl maze byt i
ponékud vzdalena od N-konce. Nékteré maji takovych sekvenci dokonce nékolik, stfidaji se se stop-transferovymi useky,
takZe jsou v membrané zakotveny nékolikerym zplsobem, nékdy i nékolikanasobné (viz obrazek).

Topologie membranovych proteinu

Signalni sekvence sekretovanych proteinl byva jesté v prabéhu translokace odstépena membranovou signalasou. Protein
pronika do cisterny ER. Zde a zejména pak v Golgiho aparatu, je kovaletné modifikovan (viz Posttranslacni glykosylace
proteinl) a potom dopraven na misto své funkce

http://www.wikiskripta.eu/index.php/Sign%C3%A1In% C3%AD _sekve
nce_polypeptidu, voln%C3%A9 a v9%C3%A1lzan%C3%A9 riboz%C
3%B3my



