Ohranjanje in prenos
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Podvojevanje in prepisovanje I
Prevajanje RNA

Sinteza proteinov



biolosSke Informae

\ D
genom: celotna koli¢ina chratno &)mpimme
genetske informacije dolo¢ene " 9
celice, ki je shranjena v DNA

2 nacdina prenosa 1n 1zrazanja
informacije:
® podvojevanje DNA

® sinteza RNA

celicna zgradba in funkcija:
-metabolizem, ki nam daje energijo
-sinteza in razgradnja biomolekul
-shranjevanje in transport biomolekul
-celiCna komunikacija (prenos signalov)
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DNA - DNA

@ podvojevanje DNA je
samousmerjevalen proces

@ semikonzervativna
replikacija (vsaka od obeh
dvoveriznih molekul DNA
sestavljena 1z 1 starSevske
in 1 nove hcerinske Verige)

starSevska DNA

prva generacija

mestih DNA (podvojevalne
ali replikacijske vilice)
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(a) semikonzervativna
replikacija

(b) konzervativna
replikacija



starsevski
verigi

izhodisc¢a replikacije

Podvojevanje l
evkariontske e mE

*veC izhodiSC podvojevanja, ob -
vsakem nastane par podvojevalnih ., =

vilic;

*dvoje vilic napreduje v nasprotnih
smereh >
«dobimo 2 molekuli dvoverizne o
DNA

*prepise se celotna molekula DNA

(e)




starSevski verigi

“Podvojevanje =
DNA =

replikacija

@ vsak nukleotid se najpre]
poveze s H-vezmi in van der
Waalsovimi silami preko
baze s komplementarno
bazo na matrici

dvojna vija¢nica DNA

podvojevanje
v teku

® DNA-polimeraza katalizira
kovalentno povezavo tega
nukleotida z nukleotidom na
rastoci verigi

podvojevanje
koncano



odvojevanje DNA

DMA primase
RMA primer

DMNA ligase
DNA Polymerase (Poli)
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DNA Polymerase (Pol3)
Helicase

Lagging
strand

=0T

Topoisomerase

Single strand,
. . o . Binding proteins . o
Helikaza: protein za razpiranje DNA, katalizira prekinitev vodikove vezi med baznimi pari

DNA-giraza (topoizomeraza): pomaga pri odvijanju verig

Proteini SSB: z vezavo stabilizirajo enojni verigi DNA

RNA primer (4-10 nukleotidov): zacCetni oligonukleotid, sintezo katalizira primaza

Okazakijevi fragmenti: kratki fragmenti DNA (1000 — 2000 nukleotidov)

DNA polimeraza lll: katalizira podaljSevanje verige DNA

DNA polimeraza I: katalizira zamenjavo ribonukleotidov v zaCetnem ologonukleotidu z deoksiribon.
DNA ligaza: katalizira sintezo manjkajocCie fosfodiestrske vezi med Okazakijevimi fragmenti
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Prenos bioloske informacije

prepisovanje prevajanje zvijanje
Transcription Translation . Foldin 1
DNA PEOl, RNA > polypeptide o Y functlopal
protein
Linear Linear Linear Three-
nucleic nucleic amino acid dimensional
acid acid sequence structure
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Razlike med evkarionti in
prokarionti

(A)

Nucleus
Primary
transcript
Cytosol
Ribosome _
Ribosome
Nascent
protein Nascent
protein

PROKARYOTE EUKARYOTE
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Prenos Informacije na RNA

DNA - RNA: prepisovanje oz. transkripcija

T >

Evkarionti: prepiSe se le del informacije, ki jo nosi DNA
kodirajoCe regije oz. enote: geni
Prokarionti: geni brez presledkov in prekinitev

proces prepisovanja DNA v RNA podoben podvojevanju
DNA; razlike:

® monomeri: ribonukleotidi
® namesto timina se z adeninom poveZze uracil

® hibrid RNA:DNA se po kon¢anem prepisovanju razdruZzi,
sprosti se enoverizna RNA, DNA pa se poveze nazaj v dvojno
vijacnico

® RNA-polimeraza povezuje nukleotide v molekulo RNA



FPrenos iInformacije pri evkariontin

Primary transcript (pre-mRNA)

5" Exon Intron Exon Intron Exon

exons spliced together

l Introns excised and

mna - [m7G cap [T Poly(A) il
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Prepisovanje DNA v mRNA

RNA-polimeraza

P

ribonukleotidi hibrid RNA:-DNA
T

I

mRNA |
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Tri vrste RNA

informacijska RNA (mRNA): nosi informacijo za sintezo
proteinov

ribosomska RNA (rRNA): skupaj s proteini gradi
ribosome, kjer poteka sinteza proteinov

prenasalna RNA (tRNA): aktivira in prinasa AK za
sintezo proteinov
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Sinteza RNA

@ matri¢na veriga: veriga dvoverizne DNA, ki se uporabi za
sintezo RNA, bere se v smeri 3’ - 5’

@ prepis ali transkript: RNA, ki nastaja v smeri 5° - 3’

RNA-polimeraza

DMA-depondent, £
RMNA polymerase @
I

kodirajoca veriga
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ﬂgza RNA -

Kl Jo usmerja
DNA

® prokariontski organizmi

® RNA-polimeraza: encim, ki

ga usmerja DNA

® 3 koraki sinteze RNA:

I

zacCetek (iniciacija): RNA-
polimeraza poiSce vezavno
mesto na matricit DNA
(promotorska regija)

podaljSevanje (elongacija)

zakljuCek (terminacija):
posebna zaporedja DNA
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kndirajoca veriga g o TR
HEHI
matri¢na veriga Emmmm! masasunssaannnnnE
Podenota o disociira z RNA-
{a pohmcmze RNA-polimeraza se
zacne pomikati vzdolZ matri¢ne
verige.
Za sintezo RNA se uporablj- v
Zacéne se sinteza RNA. ajo ribonukleozidtrifosfati. A
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(¢) Protein p se poveze z RNA- Ao
polimerazo; prepisovanje se
)

RNA, DNA, RNA-polimeraza in
protein p se sprostijo.

T\ Le |
RNA-polimeraza
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~Sinteza RNA, ki jo Usmefja
RNA

pr1t RNA-virusih
virusi v gostiteljskih celicah inducirajo sintezo encima
RNA-polimeraze, ki jo usmerja RNA (RNA-replikaza)

edina razlika med sintezo, ki jo usmerja DNA 1n tisto, ki
jo usmerja RNA, je, da RNA-replikaza potrebuje
enoverizno matrico RNA
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merih antibiotikov na prenos informacij

Rifampicin
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na novo sintetizirane molekule RNA (primarni transkripti
obiCajno niso bioloSko aktivne

zorenje tRNA

® cvkarionti:

(a)

pre-tRNA

® krajSanje koncev s cepitvijo fosfoestrskih vezi
® izrezovanje introna

® dodajanje koncnih zaporedij

® spreminjanje heterocikli¢nih baz

® prokarionti: manj korakov

zorenje TRNA:

® rezanje prekurzorja

® metiliranje baz




~Prevajanje RNA — sinteza
proteinov

@ na ribosomih: mRNA - proteini

' 5,88 rRNA <—
—» 2385 rRNA
508 (/ — 55 RNA 288 TRNA <—
58 tRNA ~—

—> 34 proteinov

\@ 49 proteinov €
708
—» 168 rRNA 18S tRNA <—
g —> 21 proteinov 33 proteinov ~€— 408

(a) prokarionti (b) evkarionti



Sinteza proteinov

mRNA - proteini, ki so konCni produkt 1zrazanja
informacije DNA v celici

proteom: vsi proteini, ki se sintetizirajo na osnovi
genomske DNA

ribosomske podenote se sprostijo

ribosom d) b

na vsaki molekuli mRNA )
MRNA je lahko vecC
ribosomov, ki se
pomikajo vzdolz verige, 5 konec |
na vsakem od njih se
sintetizira molekula
proteina; zacCetek: na rastiol. polipeptid
5’-koncu molekule
MRNA, pomika se proti
3’-koncu

zacCetek

sintetizirani polipeptid se sprosti



Sinteza proteinov

@ genetski kod: triplet
@ 3 nukleotidi dolocajo 1 AK

@ kodoni se ne prekrivajo, ni
presledkov

@ genetski kod univerzalen
@ signali “stop” in “start”
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Eksonli, introni

eksoni: kodirajoCe regije

® od 120 do 150 nukleotidov
introni: nekodirajoca (vrinjena)
zaporedja

® od 50 do 20 000 baz

® vloga Se ni povsem znana

® prokarionti brez intronov, nizji
evkarionti malo, zelo pogosti pri
vretencarjih

introni .,
3

gen J-globina

| prepisovanje

primarni prepis (RNA)
i

/. izrezovanje
= | intronov in
spajanje eksonov

mRNA za 3-globin




mRNA + [F + podenota 30 § - GTP
premestitev

UAC
+ GDP + P,

podenota 30 § Met
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Tri stopnje...
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osttranslacijska dodelava
proteinov

P —

/

zvitje proteinov
biokemijske modifikacije
® modifikacija AK
® pripenjanje ogljikovih hidratov
® dodajanje kofaktorjev ali prosteti¢nih skupin (hem, FAD)
usmerjanje proteinov (signalno zaporedje)
proteasom 1n razgradnja proteinov



Razgradnja proteinov

@ Razpolovna doba proteinov od 1 minute do 100 dni
® razgradnja izvenceli¢nih proteinov: lizosomske proteaze

® razgradnja znotrajceli¢nih proteinov: proteaze v kompleksih —
proteasomi (evkarionti: 26 S)

ubikvitin:

urotein s 76 AK, v
vseh evkariontskih
celicah




navanje sinteze-— —

proteinov

gen

Stopnje pri 1zrazanju gena, na o S

katerih lahko z uravnavanjem (@ transkripcifa \
vplivamo na koncentracijo P —— Lv N
proteina : ®rorenie s | /4

pri transkripciji el mRNA A O razgradna mRNA
med zorenjem RNA RS J"/J h

s kontrolo razgradnje mRNA -

z regulacijo translacije frsikiey amig"“s““e
med dodelavo proteina o }

z razgradnjo konCnega proteina proteina |~ /

(f) razgradnja proteinz

modificiran
protein =l
(aktiven)



Uravnavanje izrazanja genov

1zrazanje konstitutivnih genov — neprestana transkripcija,
k1 daje kosntantno raven nekega proteina

1zrazanje inducibilnih ali represibilnih genov — lahko jih
aktiviramo (induciramo) ali1 deaktiviramo, da se zviSa ali
zniza raven mRNA 1n proteina: preko delovanja RNA-
polimeraze, in molekulskih signalov (regulatorni proteini,
hormoni, metaboliti)
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_Nacela uravnavanja izrazanja

genov

uravnavanje genov pri prokariontih: operonski model
operon: enote po funkciji sorodnih genov na kromosomu
® strukturni geni, namenjeni za transkripcijo in translacijo
® vezavno mesto za aktivatorje

® vezavno mesto za represorje (operator)

VeZavno mesto VezZavno mesto
za aktivator Za represor

promotor l

strukturni geni 1, 2, 3
regulatorni

zaporedji

DNA
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_Nacela uravnavanja izrazanja

genov

aktivnost RN A-polimeraze doloCajo regulatorni proteini,
k1 se vezejo na DNA
® aktivatorji: vezejo se v blizino promotorske regije in
pomagajo pri vezavi RNA-polimeraze na bliznj1 promotor —
hitrejSa transkripcija gena

® represor]i: vezejo se na specificna zaporedja baz znotraj
promotorskih regij (prokarionti: operator) in s tem
preprecijo RN A-polimerazi dostop do promotorja —
transkripcija je blokirana
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