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Genové mutace

Mutace jsou obecné nahlé zmény ve smyslu genetické informace a zmeény jejiho
pfenosu v organizmu. Obecné se rozliSuji mutace na genové, chromozomové a
genomové. Posledni dva typy mutaci byly popsany v kapitole cytogenetiky.

Genova mutace je dédi¢nd zména genetické informace, jejiz molekularni podstatou je
nukleotidova substituce, delece nebo inzerce v retézci DNA. VSeobecné se mutace
vyznacuji zakladnimi péti znaky:

1. mutace vznikd nahle, bez prechodd,
nové formy jsou zcela konstantni,
mutace jsou kvalitativni zmény,
mutace probihaji v riznych smérech (jsou $kodlivé i uZite¢né),
tytéz typy mutaci mohou vznikat opakované.

AIeIu prislusného genu prevladaJ|C| \% prlrodnl populaci oznacCujeme jako standardni
alelu (v angli¢tiné se nazyva wild) a od ni se mutaci odvozuje mutantni alela.
Fenotypu standardni alely odpovida standardni fenotyp a mutantni alele fenotyp
mutantni. Jsou vSak mutantni alely, které se ve fenotypu neprojevi. Jsou vysledkem tzv.
tiché mutace, tj. mutace spocivajici ve zméné kodonu, kterda se neprojevuje ve funkci
polypeptidového retézce. Mutace, kterou se inaktivuje funkce genového produktu,
pfipadné zastavuje nebo snizuje jeho syntéza, je mutace skodliva. Vétsina mutaci je
tohoto typu. Alely, které vznikaji témito mutacemi, jsou recesivni.

Co se tyka sméru uc¢inku mutaci je nutno rozeznavat:
1. pavodni mutaci, kterou se standardni alela méni v kurantni,

2. zpétnou mutaci, kterou se mutantni alela méni ¢aste¢né nebo Uplné
ve standardni.

Clenéni genovych mutaci

e nukleotidové substituce

¢ posunové mutace

Mutace mohou v pfirodé vznikat samovolné, v takovém pfipadé mluvime o mutacich

spontannich, jejichz procento vyskytu je velmi nizké. Procento mutaci mizeme zvysit
cilenim pdsobenim mnoha faktord (mutagenl) zdmé&rné, takové mutace oznacujeme jako
indukované. Jako mutagen se oznacuje fyzikalni faktor (napf. UV zareni, teplo atd.)
nebo chemicka latka (chemomutagen) vyvolavajici mutace. Mutabilita je oznaceni
schopnosti genu mutovat. Asi neexistuji geny, které by tuto vlastnost nemély, nebot
molekularni podstata mutability spociva v téchto vlastnostech nukleovych kyselin:

e tautomerie purinovych a pyrimidinovych bazi,

e depurinace a depyrimidinace,

e deaminace cytozinu a adeninu.

Reverze je Uplnd ¢&i dasteCna zména mutantniho fenotypu ve standardni
o 7 v 7
zpusobena zpétnou nebo supresorovou mutaci.

e reverze operacni
e reverze prava

Reparace poskozené molekuly DNA jsou enzymaticky fizené procesy, kterymi se
do jisté miry poskozeni a chyby v genomové DNA odhaluji, opravuji a odstranuji. Tyto
procesy neustale probihaji.

uihwNn

Tiché mutace

Tiché mutace tj. mutace spocivajici ve zméné kodonu (stejné jako pfi normalni
mutaci), ale v dlsledku degenerovanosti genetického kdédu nedochdzi ke zméné
aminokyseliny v polypeptidovém fetézci nebo dojde ke zméné sekvence aminokyselin,
kterd se neprojevi ve funkci polypeptidového tetézce. Jejich zakladem mdze byt:
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1. nukleotidova synonymni substituce, tj. zména kodonu pro urcitou aminokyselinu
v jiny kodon stejného smyslu.

plvodni DNA (negativni Fetézec) 3" CCG TAT ACG GGCAAT CGATAC5”
mRNA 5" GGC AUA UGC CCGUUA GCU AUG 3°
protein Gly Ile Cys Pro Leu Ala Met
2
zmutovana DNA (negativni fetézec) 3’ CCG TAT ACG GGT AAT CGATAC 5’
mRNA 5" GGC AUA UGC CCA UUA GCU AUG 3°
protein Gly Ile Cys Pro Leu Ala Met

2. nukleotidova neutralni substituce, tj. zména nukleotidu, pfi které dochazi ke
zmeéné smyslu kodonu neprojevujiciho se ve funkci kddovaného polypeptidového retézce.

plvodni DNA (negativni Fetézec) 3’ CCG TAT ACG GGC AAT CGATAC5’
mMRNA 5" GGC AUA UGC CCG UUA GCU AUG 3~
protein Gly Ile Cys Pro Leu Ala Met
2
zmutovana DNA (negativni fetézec) 3’ CCG TAT ACG AGC AAT CGATAC 5"
mRNA 5" GGC AUA UGC UCG UUA GCU AUG 3°
protein Gly Ile Cys Ser Leu Ala Met

Vysledny protein je strukturné odlisny, ale ma stejnou funkci jako
ptvodni.

Bodové mutace ménici smysl

Nukleotidové substituce

Jednd se o vyménu nukleotidl v nukleovych kyselindch jednoret&zcovych nebo
nukleotidovych pard v nukleovych kyselindch dvoufetézcovych. Substituci se mize, ale
nemusi ménit kodon (tichd mutace) pro urcitou aminokyselinu. Substituce ménici kodon
pro urcitou aminokyselinu v kodonu pro jinou aminokyselinu se oznacuje jako mutace
ménici smysl kodonu. Probihd dvéma zplsoby:

TRANZICE - predstavuje vyménu purinového nukleotidu za purinovy a pyrimidinového
za pyrimidinovy, tzn. A<> G nebo C © T).

TRANSVERZE - je vyména purinového nukleotidu za pyrimidinovy a naopak
pyrimidinového za purinovy, tzn. A, G«< C, T.

1. kodon s pozménénym smyslem - kodon zménény mutaci tak, Ze kdéduje jinou
aminokyselinu nez tu, kterou kédoval ptvodné.

plvodni DNA (negativni Fetézec) 3’ CCG TAT ACG TGC AAT CGATACS5’
MRNA 5" GGC AUA UGC ACG UUA GCU AUG 3’
protein Gly Ile Cys Thr Leu Ala Met
2
zmutovana DNA (negativni Fetézec) 3" CCG TAT ACG CGC AAT CGATACS5’
mMRNA 5" GGC AUA UGC GCG UUA GCU AUG 3~
protein Gly 1Ile Cys Ala Leu Ala Met
\Y
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2. mutaci nesmysinou (beze smyslu) - kdy se substituci zméni kodon aminokyseliny
v kodon nesmysliny (terminacni).

plvodni DNA (negativni Fetézec) 3’ CCG TAT ACG ACG AAT CGA TAC5’
mMRNA 5" GGC AUA UGC UGC UUA GCU AUG 3~
protein Gly Ile Cys Cys Leu Ala Met

J
plvodni DNA (negativni Fetézec) 3" CCG TAT ACG ACT AAT CGATACS5’
mMRNA 5" GGC AUA UGC UGA UUA GCU AUG 3°
protein Gly Ile Cys amber leu Ala Met

Vznika terminacni kodon (ambre) majici za nasledek ukonceni syntézy
polypeptidového ietézce.

Posunové mutace

Jednd se o mutace majici za nasledek posun cteciho rdmce pfi proteosyntéze.
RozliSujeme zakladni 2 typy:

DELECE - je ztrata jednoho nebo vice nukleotidd z nukleotidové sekvence.

INZERCE (ADICE) - je vloZeni jednoho nebo vice nukleotidd do nukleotidové
sekvence.

1 a) delece jednoho nukleotidu T

plvodni DNA (negativni Fetézec) 3" CCG TAT ACG TGC AAT CGATACS5’
mRNA 5’ GGC AUA UGC ACG UUA GCU AUG 3°
protein Gly Ile Cys Thr Leu Ala Met
2
zmutovana DNA (negativni fetézec) 3" CCG TAT ACG GCA ATC GATACS5’
MRNA 5" GGC AUA UGC CGU UAG CUA UG 3’
protein Gly Ile Cys Argopal Leu -
posun Cteci ho rdmce doleva a vznik terminacniho
- kodonu opal, zkraceni o jednu aminokyselinu, za

mutaci se méni aminokyseliny

1 b) delece t¥i nukleotidi TGC
plvodni DNA (negativni Fetézec) 3" CCG TAT ACG TIGC AAT CGATACS5’

mMRNA 5’ GGC AUA UGC ACG UUA GCU AUG 3~
protein Gly Ile Cys Thr Leu Ala Met
2
zmutovana DNA (negativni fetézec) 3" CCG TAT ACG AAT CGATACS5’
mRNA 5’ GGC AUA UGC UUA GCU AUG 3~
protein Gly Ile Cys Leu Ala Met
posun ¢teciho ramce o jeden kodon doleva majici za
N nasledek zkraceni polypeptidického fetézce o 1

aminokyselinu, za mutaci se neméni aminokyseliny

N © TGU 2006 3/4



Virtualni svét genetiky 1 Genové mutace

2 a) inzerce (adice) jednoho nukleotidu A

plvodni DNA (negativni Fetézec) 3’ CCG TAT ACG TGC IAAT CGA TAC 5’
mRNA 5" GGC AUA UGC ACG UUA GCU AUG 3°
protein Gly Ile Cys Thr Leu Ala Met
\

zmutovana DNA (negativni fetézec) 3" CCG TAT ACG TGC AAA TCG ATACS5’
mRNA 5" GGC AUA UGC ACG UUU AGC UAU G 3°
protein Gly Ile Cys Thr Phe Ser Tyr

posun cteciho ramce smérem doprava majici za

- nasledek zménu polypeptidického Fetézce za mutaci,

zména aminokyselin za mutaci

2 b) inzerce (adice) tfi nukleotidd GTG
plvodni DNA (negativni Fetézec) 3’ CCG TAT ACG [TGC AAT CGATAC5"

mRNA 5" GGC AUA UGC ACG UUA GCU AUG 3°
protein Gly Ile Cys Thr Leu Ala Met
2

zmutovana DNA (negativni fetézec) 3 ° CCG TAT ACG GTG TGC AAT CGA TAC 5’
mRNA 5’ GGC AUA UGC CAC ACG UUA GCU AUG 3°
protein Gly Ile Cys His Thr Leu Ala Met

posun ¢teciho rdmce smérem doprava majici za

N nasledek zaclenéni do polypeptidického fetézce 1

aminokyselinu, za mutaci se neméni aminokyseliny

Mutace jez jsou zplsobeny delecemi nebo inzercemi, které nejsou nasobkem tfi
nukleotidd a méni proto ¢teci rdmec oznadujeme jako posunové. Inzerce nebo delece.
Které jsou nasobkem t¥ nukleotidl, ¢teci rdmec obnovuji.

Zminéné zplsoby mutaci se mohou tykat i deldich segmentd s moznymi vazné&j&imi
dusledky neZ jednobodové mutace.

Z hlediska zmény genetické informace Ize genové mutace rozdélit:

e nemeénici smysl

e meénici smysl zaménou aminokyseliny

¢ nesmysIné mutace pred¢asnym ukoncenim translace a
prodlouzenim retézce neukoncenim translace

@ e posunové mutace vedouci k tvorbé nesmysiného peptidu se

zménénou strukturou a vlastnostmi

¢ mutace v iniciaCnim kodonu vytvarejici nulovou alelu
(netvofri se zadny peptid)

’
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