Virtualni svét genetiky 1 Replikace DNA

Replikace DNA

Genetickd kontinuita mezi rodiCovskymi a dcefinymi bufkami je umoZnéna
semikonzervativni replikaci DNA, kterou predpokladali jiz Watson a Crick. Proces
replikace, v kterém kazdy retézec dvojitého helixu DNA slouzi jako templat pro syntézu
nového vlakna, je v principu jednoduchy. Jedna se o tvorbu identickych kopii molekul
nukleovych kyselin, coz zajistuje pfenos genetické informace z DNA do DNA nebo z RNA
do RNA. Syntéza DNA je komplexni proces, fizeny velkym mnozstvim enzymu a dalsich
molekul s jedinym cilem - s velkou presnosti polymerizovat nukleotidy do
polynukleotidovych Fetézcl. Zde uvedeme model replikace DNA u prokaryotnich
organizm{ (nejvice prostudovéno).

Modely replikace DNA
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(nové syntetizovana vidkna jsou modrd)

Enzymy katalyzujici replikaci

DNA polymerazy - katalyzuji na matricovém Fetézci DNA syntézu komplementarniho
DNA tetézce z deoxyribonukleotidd (DNA dependentni DNA polymerdzy). Polymerace
probiha ve sméru 5°> 3. Pro svou cinnost vyzaduji kratky oligonukleotid (primer), od
jehoz 3 "konce zacina syntéza.

DNA polymeraza I - ma funkci polymerizacni, 5°- 3" a 3'- 5" exonukledzovou aktivitu.
DNA polymeraza II - uplatiiuje se pfi zakonceni polymerace (5'- 3" a 3'- 5’
exonukledzova aktivita).

DNA polymeraza III - holoenzym, ma 3 podjednotky s vice funkcemi, které se pro
vétsi ucinnost (procesivitu) spojuji do dimeru (2 x 3 podjednotky) a s dalSimi proteiny
rozpozna komplex RNA primeru s matricovym retézcem DNA. Polymerizuje 30 tis.
nukleotidi za minutu.

¢ podjednotka katalyzujici polymeraci,

e podjednotka s 5'- 3" exonukledzovou aktivitou,

¢ podjednotka sestavujici polymerazu.
DNA ligaza - katalyzuje spojeni polynukleotidl, uplatfiuje se pfi spojovani Okazakiho
fragmentl do souvislého fetézce.

Primaza - katalyzuje syntézu RNA primeru (oligoribonukleotid) od jehoz 3 konce se
syntetizuje kratky polydeoxyribonukleotid. Tento komplex se nazyva Okazakiho
fragment.

DNA helikazy - katalyzuji odvijeni DNA Fet&zcl helixu rusenim vodikovych vazeb.
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Faze replikace DNA

1.

Béhem procesu syntézy DNA se dvojity helix enzymaticky rozviji (helikazy) a vytvari
se replikacni vidlice, do niz se umisti enzymy katalyzujici replikaci a proteiny
stabilizujici rozvinuty helix a pfispivajici k uvolnéni sto¢ené tenze vytvorené replikacni
aktivitou.

Syntéza je iniciovana na specifickych mistech (ori) podél templatového DNA fetézce
(matrice) RNA primazou za vzniku kratkého RNA primeru poskytujici vhodny 3 "konec,
od kterého DNA polymeraza III zacne syntetizovat komplementarni retézec.
Elongace DNA fetézcli - Protoze ma helix antiparalelni charakter, syntetizuje DNA
polymeraza III kontinudlné novy retézec podle vedouciho Fetézce ve sméru 5'> 37,
Vedouci fetézec se prodluzuje po sméru pohybu replikac¢ni vidlice. Podle opacného
fetézce, opoZd'ujiciho se, jsou syntetizovany diskontinualné komplementarni kratké
Okazakiho fragmenty (1000 aZ 2000 nukleotidld), které jsou pozdé&ji spojeny DNA
ligdzou (semidiskontinualni replikace).

DNA polymerdza I odstranuje RNA primery ve sméru 5> 3" a doplni mezeru mezi
Okazakiho fragmenty komplementarné& deoxyribonukleotidy syntézou od 3 koncd.
Okazakiho fragmenty sloZené jen z deoxyribonukleotidd jsou spojeny se sousednimi
DNA ligazou.

Syntéza opozdujiciho se fetézce a vedouciho Fetézce se dé&je zaroveri plsobenim
jednoho holoenzymu DNA polymerazy III, ktera se pohybuje ve sméru pohybu
replikacni vidlice.

Replikace prokaryotického chromozomu konéi na specifickych sekvencich -
terminatory replikace (TER), na které se vaze protein inhibujici aktivitu helikazy a tim
se zastavi tvorba replikacni vidlice.

Replikace DNA u eukaryotnich organizml je podobna prokaryotim. Je vdak vice
slozitéjsi, napfiklad replikace na koncich linedrnich molekul (telomery) tvofi specificky
problém, ktery je feSsen RNA obsahujicim enzymem telomerdzou.
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