Transkripce

Transkripce je prepis genetické informace z DNA do molekuly RNA. Jednd se v drtivé vétSiné o prepis
informace z jednoho genu, slouziciho k tvorbé jedné specifické bilkoviny, kterou bunka v danou chvili potfebuje.

Vldkno RNA se vytvori na principu komplementarity k vidknu DNA.

Poté, co je informace prepsdna, je diky mRNA prenesena na proteosynteticky aparat, kde se podle opsaného

poradi zahdji proteosyntéza.

Iniciace a prepis

Transkripce je enzymaticky proces, kdy je jako enzym vyuzivdna RNA
polymerdaza (DNA-dependentni RNA-polymerasa). Prozkoumavani retézce
probihd od konce 5' ke konci 3'. RNA polymerdza hleda v DNA startovni
sekvenci nukleotidl, tzv. promotor (za jeho rozpoznani je zodpovédna
podjednotka enzymu - tzv. sigma faktor). Ackoli je molekula DNA
dvouretézcova, je promotor asymetricky, z ¢ehoz plyne, Ze:

» dochdzi vzdy k prepisu jen z jednoho vidkna - vilakno pracovni (téz
negativni (-), antikdédujici ¢i nesmysiné);

= druhé vldkno pro transkripci tohoto genu vyznam nema - vlakno
pamétové (téz pozitivni (+), kédujici ¢i smyslupiné).

Po rozpoznani promotoru a rozpojovani vodikovych mUstkl se podle
komplementarity bazi k pracovnimu vlaknu DNA nasyntetizuje RNA
vlakno. A\ - misto T je U! Jakmile polymeraza narazi na stop sekvenciv
fetézci, dojde k zastaveni prepisu a uvolnénd RNA mUze putovat déle.
Zakladnimi enzymy podilejicimi se na transkripci jsou DNA-dependentni
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Terminace transkripce.

RNA-polymerasy I.- IllI.:

Oznaceni|Lokalizace Produkt

1. jadérko pre-rRNA, 5.8S, 18S, 28S rRNA
II. jadro pre-mRNA (hnRNA), miRNA, IncRNA, snRNA
1. jadro pre-tRNA, 5S rRNA, snRNA

Na transkripci eukaryot se podili fada bilkovin - tzv. transkrip¢ni faktory (TF), které jsou rozliSené fimskymi
¢islicemi a pismeny. Transkripce je zahdjena navdzanim TF IID do oblasti TATA boxu. Nasleduje pfipojeni dalsiho
TF, RNA polymerasy a dalSich TF. Transkripci u eukaryot vznikaji RNA prekurzorového typu, tj. takové, které se
teprve posttranskripénimi Upravami stavaji definitivnimi funkénimi molekulami.

Regulacni sekvence

Promotor

Sméruje k 5' konci pracovniho vlidkna DNA pred zaCatkem transkripce. Byva proménlivé délky, obvykle kolem 30-
40 pb. Jeho funkci je oznaceni zacatku transkripce a podili se na regulaci jeji intenzity. V oblasti promotoru se
¢asto vyskytuji tzv. signdini sekvence:

= 30-40 pb pred za¢atkem transkripce byva tzv. TATA box « obsahuje vysSSi mnozstvi T a A;
= dalsi zndmou signaini sekvenci je CCAAT box « obvykle na pozici 75-80 pb (u gend, které jsou touto signalni
sekvenci vybaveny, je jeji prfitomnost podminkou Gcinné transkripce).

Existuje rada genQ, které neobsahuji ani TATA ani CCAAT box - jednd se vét$inou o geny vyskytujici se v kazdé
burice = housekeeping genes (napf. geny determinujici enzymy citratového cyklu).

Enhancery = ,,zesilovace"
Jsou to Useky DNA, které mohou byt od genu, ktery ovliviiuji, zna€¢né vzdaleny. Jde o kratké sekvence, jejichz

funkce neni ovlivnéna vzdalenosti od fizeného genu. Mohou pUsobit jak ve sméru 5' - 3', tak i naopak, jejich G¢inek
je podobny jako u promotoru.

Posttranskripcni upravy
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U bakterii a prokaryot obecné k Zzadnym posttranskripénim Gpravdm mRNA nedochézi.

vvvvvv

Primarni transkript je vybaven na 5' konci tzv. ¢epickou vytvorenou zvlastnim nukleotidem ( 7-
methylguanosintrifosfat), ktery je pripojen vazbou 5'-5' k 5' konci RNA transkriptu a na 3' konci tzv.
polyadenylovym koncem (asi 200 adeninovych zbytkd), ktery je syntetizovadn pomoci enzymu poly-A polymerazy
(tento enzym nepotrebuje k syntéze templat DNA) « tento Usek se pravdépodobné podili na transportu mRNA z
jadra do cytoplazmy

Primarni transkript prochdzi tzv. sestfihem, kdy jsou z néj odstranény nekddujici sekvence. Za sestfih je
zodpovédny komplex snRNA (U1, U2, U4, U5 a U6) a proteinl - spliceosom. Lasovitym sta¢enim primarniho
transkriptu dochdzi k odstfizeni intront (¢asti retézce nekddujici zadné aminokyseliny). Kédujici Gseky (exony)
jsou pak pospojovany do finalniho retézce. Opét se zde uplatnuji specifické sekvence, které oznacuji hranice mezi
introny a exony. Odstfizené introny jsou ihned odbourdvany.

Editace RNA - pochod, pfi kterém jsou do mRNA nékteré nukleotidy pridavany nebo chemicky ménény.

2 Podrobnéjsi informace naleznete na strance Posttranskripcni Upravy.

Transkrip¢ni faktory

- jsou proteiny, které se spolupodileji na iniciaci transkripce (prepis dédi¢né informace z genu (z DNA) na RNA).

Vazi se na jednotlivé elementy promotoru, ¢imz usnadnuji vazbu prislusné RNA-polymerazy. Prokaryoticka RNA-
polymerdaza ke své ¢innosti TF nevyzaduje, transkripce u eukaryot je na pritomnosti TF zavisla.

Jejich prostrednictvim je genova exprese prizplsobovana potrfebam buriky ¢i celého organismu (napr. hormony,
hypoxiemohou stimulovat expresi - transkripci urcitych gen(). Toto prizplsobeni mlze byt znaéné rychlé, béhem
hodiny mdze vzniknout az nékolik tisic transkriptl jednoho Useku DNA. Nékteré TF musi byt nejdrive aktivovany
napr. fosforylaci nebo odstranénim inhibitoru.

RozliSujeme:
1. obecné TF - vyskyt ve vSech typech bunék,

2. specialni TF - vyskyt jen v urcitych bunék,
3. bazalni TF - faktory nutné pro navozeni bazalni transkripce (v burikdch s nizkou transkripcni aktivitou).

Funkce a biologicka uloha transkripénich faktora
Regulace bazalni transkripce
= GTFs (general transcription factors) - nezbytné pro pribéh transkripce
= mnohé z nich se nevazi na DNA, ale jsou soucasti preiniciacniho komplexu, ktery reaguje pfimo s RNA-
polymerazou Il
= nejbéznéjsi: TFIIA, TFIIB, TFIID (soucésti je podjednotka zvand TATA binding protein (TBP) - védze se specificky
na sekvenci TATA box), TFIIE, TFIIF a TFIIH
Bunécny vyvoj
= na zdkladé signdld reguluji buné¢nou diferenciaci a determinaci
= rodina TF Hox je vyznamna pro spravné télesné usporadnani
= TF kéddovany SRY (Sex-determining region of Y) - uréeni pohlavi ¢lovéka
Odpovéd na mezibunécné signaly
m soucasti signaliza¢ni kaskady (aktivace x suprese)
= napr. estrogenova signalizace: TF je soucasti estrogenového receptoru, ktery po aktivaci putuje do jadra,
kde reguluje transkripci urcitych gen(
Odpovéd na vnéjsi prostiredi
= TF rovnéz reguluji signaliza¢ni kaskady exogenniho plvodu
= Heat shock factor (HSF) - aktivuje geny umoznujici preziti pri vyssich teplotach
= Hypoxia inducible factor (HIF) - preziti v prostrfedi s nedostatkem kysliku

Kontrola bunéc¢ného cyklu

= hl. TF, které jsou onkogeny (napf. myc) a tumorsupresory (napr. p53) - Gloha v buné¢ném rlstu a apoptdze
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Transkripce u prokaryot

= Zakladni rysy jsou stejné jako u eukaryot, liSi se ale v ¢asové navaznosti, v mechanismu regulace, sekvencich
nukleotidd promotoru, strukture ribosoma...
= Segment DNA, ktery se transkribuje jako jedna molekula RNA se nazyvé transkrip¢ni jednotka
= MUzZe obsahovat 1 gen (jako u eukaryot) nebo celou rfadu gend
= Soucasné transkribované geny zpravidla kéduji prfibuzné enzymy
= Syntéza je zprostfedkovana RNA-polymerdazou ve sméru 5= 3’

- SloZené z vice polypeptidl, nejddlezitéjsi je sigma faktor = Glastni se iniciace transkripce (rozpoznava signalni
sekvenci promotoru a vaze tam RNA-polymerdzu) ¢ 3 stédia: iniciace, elongace, terminace

- Iniciace
- Transkripce za¢ne vazbou mezi sigma faktorem a promotorem

- Plsobenim RNA-polymerdazy je despiralizovan kratky Gsek dvousroubovice, dojde k preruseni vodikovych mistk{
a vldkna se oddéli

e Podle templatu pracovniho retézce se syntetizuje RNA

- Promotory maji uniformni strukturu, obsahuji konzervované signaini sekvence nukleotidl = konsenzualni
sekvence

= V pozici -35 je sekvence TTGACA = pribnow box, kam se vaze RNA- polymeraza
= V pozici -10 je TATA box - napomdahé rozvinuti a oddéleni Fetézct

- Elongace

- Syntéza RNA ve sméru 5'—» 3" bez sigma faktoru

— Dochéazi k ni v misté transkripéni bubliny - s posunem polymerdzy se prodluzuje

vznikajici RNA

- Terminace

- Rizeno termina¢nim signalem

= Na rozdil od eukaryot neobsahuje DNA prokaryot introny, a tak nemusi dochazet k posttranskripénim Upravam
= Prokaryota nemaji jadernou membrdénu, takze se vznikajici mRNA rovnou vaze s ribozomy

Odkazy
Souvisejici ¢clanky

= DNA

= Struktura DNA

= Replikace DNA
Posttranskripéni Upravy
Transkripcni faktory
Translace
Posttranslacni Upravy
RNA

= mRNA
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