Cytologia

Budowa ogodlna komorki

Jadro komorkowe i podziaty komorki



Komorka

Komérka (tac. cellula) — najmniejsza strukturalna i funkcjonalna

jednostka organizmow zywych zdolna do przeprowadzania wszystkich
podstawowych procesow zyciowych (takich jak przemiana

materii, wzrost i rozmnazanie). Jest podstawowg jednostkg morfologiczno-
czynnosciowg ustroju.

Komorke stanowi przestrzen ograniczona btong komoérkowa.

Wewnatrz te] przestrzeni znajduje sie tzw. protoplazma w tym szereg
wewnetrznych organelli petnigcych rozmaite funkcje zyciowe komorki.

CYTOPLAZMA + TADRO KOMORKOWE = PROTOPLAZMA
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Komorka sktada sie z dwoch podstawowych
czeSci (przedziatow): jadra i cytoplazmy.
Jadro jest zasadochtonne, a cytoplazma —
kwasochtonna, chociaz w niektérych ko-
morkach (plazmocytach, cialach komoérek
nerwowych) moze by¢ zasadochtonna.

Cytoplazma jest oddzielona od otoczenia
btona komérkows. Podstawowym sktad-
nikiem cytoplazmy jest cytosol (macierz),
w ktérym si¢ znajduja organelle (struktu-
ry), oraz wtrety cytoplazmatyczne. Or-
ganelle mozna podzieli¢ na bloniaste, czyli
otoczone btona, oraz nieotoczone btona.
Do bloniastych struktur naleza: siateczka
Srédplazmatyczna, endosomy, lizoso-
my, aparat Golgiego oraz mitochondria
i peroksysomy. Do struktur nieotoczo-

nych btona naleza: centriole, proteaso-
my i cytoszkielet
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Jadro komorkowe

Jadro otoczone jest podwojna blona jadrowa z licznymi
porami jadrowymi. Wewnatrz jadra znajduje si¢ material
genetyczny (chromatyna) zbudowany z odcinkéw kwasu
DNA, odpowiedzialny za przebieg wszystkich procesow
zyciowych w komorce.

Jadro komorkowe dostarcza tez rybosomom informacje o
biatkach, jakie majq powstac w komorce.
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Three-dimensional representation of a cell nucleus shows a single
large nucleolus and the distribution of the nuclear pores in the

e

.. Functions of the Nucleus

- O
1. Cellular regulation: Houses genetic material, which directs
all cellular activities and regulates cellular structure
2. Production: Produces ribosomal subunits in nucleolus and
exports them into cytoplasm for assembly into ribosomes

nuclear envelope. The outer membrane of the nuclear envelope is
continuous with the RER. (TEM X20,000)



W komérkach znajduje sie tez duza réznorodnos¢ matoczasteczkowych
zwigzkow chemicznych. Zwiazki te wystepuja w komorkach w formie
polimerow tworzacych makroczasteczki. Do tych ostatnich nalezq
kwasy nukleinowe (RNA, DNA), biatka, weglowodany, ttuszcze.

W DNA, ktorego jest w somatycznej
komorce cztowieka 6-12 pg (107'# g), jest
zawarty zestaw informacji genetycznych
komorki — genotyp, wedtug ktorego ksztat-
towany jest fenotyp komorek i tkanek,
tj. zesp6t cech strukturalnych i czynno-
Sciowych. Zesp6t genéw komorki piciowej
okresla genom. Informacje genetyczne
znajduja si¢ w genach, ktoérych w kazde;
komorce ludzkiej jest do 1 mln, w tym ge-
now struktury kodujacych peptydy — okoto
30 tys.



Jadro

®Materiat genetyczny komérek w postaci kwasu
dezoksyrybonukleinowgo DNA zawiera informacje, wedtug
k’ror'ych ustalane sqnch budowa i funkcja. Komorki bez jader mogq
2y€ i funkcjonowal przez pewien czas, dzieki zgromadzonym
ma‘rerla’rom pows’ra’fym w obecnosci Jqdm hie mogaq jednak
rozmnazac sie i przekazywa¢ swoich cech nastepnym pokoleniom.

Sktadniki:

@DNA+biatka histonowe= chromatyna
@ Jaderko (rDNA-rRNA)

®0toczka jadrowa (podwdjna btona)
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TRANSKRYPCJA

W wyniku transkrypcji DNA genéw po-
wstaje prekursorowy RNA komoérek, kto-
ry jest przeksztalcany w rRNA i mRNA.
Te ostatnie biora udzial w wytwarzaniu
sktadnikow rybosoméw oraz w translacji
(ttumaczeniu) jezyka sekwencji nukleoty-
doéw RNA na jezyk sekwencji aminokwasow
biatka. Z prekursorowego RNA powstaja
takze w wyniku specjalnej obrébki rodziny
matych jadrowych i jaderkowych RNA
(snRNA i snoRNA) oraz interferencyj-
ny RNA (iRNA). snRNA i snoRNA biora
udziat w przeksztalcaniu prekursorowe-
go RNA w mRNA i rRNA. iRNA odgry-
wa wazng role w hamowaniu aktywnosci
genow.
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DNA i zasocjowane
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Jadro komorkowe
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G}(’JWnym sktadnikiem
w komorce interfazowej miedzy podziatami
jest chromatyna (gr. chroma — barwa).

karioplazmy

W skiad jadra, poza chromatyna, wcho-

dza takze organelle jadrowe:

jaderka,
ciatka zwiniete,

plamki jadrowe,
ciatka PML.

Na og6t wielkos$¢ jader zalezy od iloSci ich
DNA. Jadro komorki diploidalnej (majace;
podwdijng ilos¢ DNA w stosunku do ilosci
DNA komorki ptciowej) ma 6-12 pg DNA
(przed syntezg i po syntezie), o lgcznej
dtugodci czasteczek 2—4 m. Wigkszo$¢ ta-
kich jader ma srednice 5-10 pm. Komoérki
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Otoczka jadrowa
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Otoczka jadrowa

Plamki

Interchromatyna

jadrowe

Kompleksy
jadrowe

Blaszka jadrowa

Rycina 3.25 a, b. Jadro komoérki. a. Pétschematyczny rysunek wykonany na podstawie elektronograméw (bez
zachowania skali). A — terytorium chromosomu. Jaderko skiadajace si¢ z centrum widknistego (B), gestego
sktadnika wtéknistego (C) i sktadnika ziarnistego (D). PML — ciatko PML. b. Schemat makromolekularnej struktury
poru jadrowego i jego bliskiej okolicy.

ICsztatt i wyglad jader komoérek degene-

rujacych przybiera¢ moze postaé:

® piknozy (pyknosis) — jadra sa mate, zbite,
bardzo silnie wybarwione, okragle lub
owalne,

® kariolizy (karyolysis) — jadro ulega trawie-
niu i dlatego przybiera posta¢ ,cienia”
jadra,

® karioreksis (karyorrhexis) — pofragmento-
wanie jadra.
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OTOCZKA JADROWA: sktada sie z 2 bl: wew i zew. Grubos¢ kazdej ok. 5-8 nm, miedzy nimi przestrzen
okolojadrowa ok.30 nm.

zewn bt jadr- przedituzenie bt RER, na jej pow zewnetrznej sa rybosomy, zawiera liczne pory jadrowe

Poczatek mitozy otoczka rozerwana- ukiad dyneina- mikrotubule Dyneiny zwigzane z zew pow otoczki przesuwaja
sie w kierunku centrioli wzdfuz mikrotub, napinanie, pekniecie | pofragmentowanie. Proces wspomaga fosforylacja
laminy blaszki jadrowe.

Transport:, dyfuzja przez przestrzen okotojadrowa utrudniona, prawie wytacznie przez pory, ktére zbudowane z
nukleoporyn

cytoplasmic ring subunit

nuclear
lamina

subunit outer and inner

. nuclear membrane
nucleoplasmic

ring subunit



Cytosol

> Zewnetrzny pierscien
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) LAP2
POR JADR- przeptyw skiadnikéw miedzy bt zew i wew, ksztalt 8kata, w wierzchotkach sg nukleoporyny- tworzg
kompleks pora. Wew @ ok. 80 nm, otwér zamkniety przepong zbudowang z nukleoporyn. Liczba poréw zalezy od
intensywnosci transportu cytopl-karioplazma (neurocyt ma do 10 tys poréw, kom endokryn przysadki - ok.800)
*kanal pora-
przedostajg sie swobodnie czgsteczki o m czast do 50 tys daltondéw, przepona przepuszcza swobodnie
czasteczki i makroczasteczki @ do 9 nm,
wieksze sg transport przez kanat pora przy udziale receptoréw biatkowych- karioferyn, wsréd ktérych sg
importyny (transport do jadra) i eksportyny (transport do cytopl).
Transport biatka z cytoplazmy do jadra: czast taczy sie krétkimi sekwencjami aminokw- NLS (centrum jgdrowej
lokalizacji) z recept biatkowym importyng, nastepnie z pomoca biatka RAN (GTP-azy) kompleks przesuw przez kanat
pora.
Transport biatka z jadra do cytopl: na zasadzie tgcz sie sekwencje aminokw - NES (jgdrowe centrum eksportu) z
recept bial- eksportynami, a kompleks jest przesuw przez kanat pora z pomoca bialka RAN (GTP-azy).
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Blaszka jadrowa

BLASZKA JADROWA:
~ cienka warst filam posrednich typu V zbudowane z:
= « Jaminy- tworzg siec,
= «bjalek globularnych przylega do wew bt otocz;
zew pow blaszki stabilizuje kompleks porow, odpowiada za ksztatt jadra;
wew pow blaszki stabilizuje widkna chromatyny, taczy sie z fragmentami interfaz chromos.

W mitozie lamina blaszki jest fosforylow przez kinaze fazy M (MPF) co wspomaga pofragmentowanie otoczki jadrowej
| blaszki.
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Wyréznia si¢ co najmniej szeS¢ typow

filamentow poérednich:

typ I — filamenty okolo 15 rodzajow
kwasnej keratyny,

typ II — filamenty okoto 15 rodzajow
obojetnej 1 zasadowej keratyny;,

typ III — filamenty zawierajace wimen-
tyne, desming, kwasne, wiokniste biatko
tkanki glejowej i peryferyne,

typ IV — neurofilamenty, czyli neurofi-
bryle wystepujace w neuronach,

typ V — filamenty laminowe blaszki ja-
drowej,

typ VI - filamenty nestyny, istniejace
w rozwijajacych si¢ neuronach.



Filamenty blaszki otoczki jgdrowej
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Nuclear lamina disrupts during mitosis
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CHROMATYNA:
~ kompleks DNA i histonéw (biatka zasadowe),

- jest w interfaz (miedzy podziat kom), obfita w obwodowych czesc jako draperie
chromatyny,

! jest rozproszong formg chromosmow mitotycz,

Funkcje:

a) udziat w transkrypcji: przepisywanie sekwencji nukleotydow DNA (gendw) na
sekwencje komplementarne nukleotydow RNA.

—WiekszoS¢ genow jest transkrybowane z polimerazga RNA Il- wytwarza transkrypty
zawierajgce mRNA i rozpoczyna transkrypcje tylko w obecnosci ogélnych czynn
transkryp (TFIl). (monoubikwitynacja a takze deubikwitynacja- regulacja
aktywnosci tych czynnosci).

Transkrypt z mRNA podlega dalszej obrobce, a powstaty mRNA przechodzi do
cytoplazmy, gdzie translacja sekwencji nukleotyddéw na sekwencje aminokwasow.

—Reszta genow transkrybowana przez polimerazy | i lll- koncowymi ich produkt:
prekursorowy RNA dla rRNA oraz maly RNA, ktory przeksztatcany jest w tRNA,

snRNA- mate jgdrowych RNA i snoRNA- mate jgderkow RNA,
RNA czastki rozpoznajacej sygnat (SRP), matly interferencyjny RNA (siRNA)-
wiasciwosc¢ potranskrypcyjnego blokowania genow.
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-terytofium chromosomu- okresl oijto_s'ci jadra iajmowane przez (_:h'romosom, terytoria oddziel sg
od siebie wolnymi przestrzeniami domeny interchromatyny; na pow terytoriow. sg aktywne geny
kodujgce biatka, rRNA iinne rodz RNA,

*kohezyna- kompleks biatkowym utrzymujgcy rozproszone chromosomy siostrzane (1 od ojca i 1 od
matki) w terytorium chromosomu

schromosom mitotyczny: powstaje w mitozie w wyniku kondensacji chromatyny 1 terytorium
*euchromatyna: rozFrosz forma chromatyny w jgdrach interfaz, w niej aktywne geny, albo geny tatwo
sie aktywujgce, czesto przeksztatca sie heteroch, co wigze sie z unieczynnieniem genow.
*heterochromatyna: zbita posta¢ chromat, w niej nie ma genow, a geny wystepuj w innych jej
czesciach pozostajg nieaktywne

SMS- biatka utrzymujace strukture chromosomu- np. kleisyna, kohezyna, kondensyna: gtéwn rola
w kondensacji chromatyny w interfazie i w mitozie

*Transkrypcja prekursorowego mRNA (dla syntezy biatek)
-1 w tysigcach oddziel miejsc w jgdrze, gtownie w zewnetrznych cz terytor chromos.

Kazde takie miejsce poza genem-matrycg ma polimeraze RNA Il katalizujgca transkrypcje, a wiele
Z nich ma czynniki obrébki prekursorowego mRNA.

Jednak w wiekszosci obrobka prekursorowego mRNA (wycinanie intronow i tgczenie) odbywa sie
w plamkach jadrowych

*Transkryp prekursorow rRNA (rybosomowego i transportujgcego) zachodzi w jaderku.
- Tu tez czesciowa obrobka, ktora odbywa sie tez w ciatkach zwinietych i plamkach jgdrowych.



H4 tail
H2B tail

H2A tail H3 tail
H2A tail
H4 tail
H2B tail
(A) H3 tail

(B)

DNA

Nucleosomes
(DNA and core
histones)

Packed
nucleosomes
in 30-nm
chromatin fiber

Extended loops of

transcriptionally T
active chromatin, 300 nm
tethered to 1
protein scaffold v

Condensed
heterochromatin @ o

700 nm
and dispersed (ﬂjw&&fv
euchromatin Euchromatin
Entire f
chromosome 1400 nm
at metaphase !

Chromatids



*NUKLEOSOM: podst sktadn chromatyny;11xénm, w 1 jadrze diploid kom ok 30 min nukleosoméw, skiad: DNA
o dt ok. 200 par zasad oraz po 2 tetramery histonow H2A, H2B, H3 i H4, ktére razem tworzg oktamer- dookota
owija sie prawie 2x 140 par zasad DNA, tworzac z oktamerem rdzen nukleosmu.

DNA nukleos, sktada sie z ok. 60 par zasad i przechodzi na sgsiedni oktamer histonéw | nazywa sie DNA
lacznikowym. 7krotne zmniejszenie diugosci z ok. 2 m do ok. 30cm

*NUKLEOFILAM- wiokien o szer 10 nm- nukleonom + histon H1, struktura moze sie rozluznia¢ w czasie
syntezy DNA lub transkrypcji, a po tym moze sie ponownie zageszczac, co dokonuje sie z udziat histonu H1
oraz innych histonow i jest jednym z czynnikéw regulujacych transkrypcje.

» SOLENOID- wlokienko o szer 30 nm- dalsze 7-krotne skrécenie DNA 1 jadra do 4 cm- nukleofilament o
skomplikowanej strukturze zygzakow

*PETLE- odchodzace od biatkowego rusztowania macierzy jadra, petle tworzy solenoid, w petlach zawarty jest
DNA z 60-200 tys. par nukleotydéw o dt do 70 um.

DNA petli stanowi JEDNOSTKE CZYNNOSCIOWA CHROMATYNY, w ktérej transkrypcja i synteza DNA
odbywajg sie niezaleznie od innych petli.

Najwyzszy stopien upakowania DNA 1:10 tys. jest osigagany w chromosomach mitotycznych, w ktérych DNA
skraca sie do ok. 200 um. Dzieki upakowaniu dtugie nici DNA moga by¢ precyzyjnie przekazane do potomnych
komoérek w czasie mitozy.

ROLA HISTONOW:
~udziat w uporzadkowaniu upakowania DNA na poziom nukleofilamentdw i solenoidu.

sodgateznia-ogonki czgsteczek histonow oktamerowych moga wigzac w roznych konfiguracjach >20 reszt chem
ZW org, np. biatek. Zwigzanie pojedynczych czast lub ich grup w roznych kombinacjach to kod histonowy-
wspolnie z metylacja/demetylacjg zasad DNA (giow par cytozyna-guanina) jest podstawg epigenetycznej
regulacji aktywnosci wielu genow (niegenetetyczna regulacji, niezwiazanej z sekwwncjg nukleotydow w DNA).
—kom sluz gruczolow zoladkowych wlasciwych- histony H2 produkowane w nadmiarze, przechodzg do soku
zotadk gdzie pepsyna zmienia je w buforyne ll - rodzaj peptydowego antybiotyku niszczacego drobnoustroje.
Protamina- biatka taczgce lezgce obok siebie podwdj helisy DNA w jadrach plemnikow, gdzie chromatyna jest
zbita (nie ma nukleosoméw ani nukleofilamentow, a podwdjne helisy DNA zaginajg sie i uktadajg obok siebie
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Rycina 3.26. Upakowanie DNA w chromatynie oraz jej sktadniki.



Chromosomyv mitotvczne

Satelity

Chromosomy mitotyczne s3g zbudowane
z tych samych skiadnikéw co chromaty-

na. Ich nukleofilamenty tworzg wltokienka Telomer Telomer
o / . Chromatyda

o szerokosci 30 nm, a te z kolei konden-

suja, wytwarzajac wlékienka o szeroko-

Sci 200-400 nm. Te ostatnie, zwijajac si¢

spiralnie, wytwarzaja chromatyde¢ (rycina -
Ramie krotkie, p

3.26).

Centromer Kinetochor V()7
Ramie dtugie, q - .
Telomer
b Metacentryczny Submetacentryczny Akrocentryczny

CHROMOSOMY MITOTYCZNE: skondensowana postaC chromatyny przygotowana
do przekaz kom w mitozie, jest nieczynna pod wzgledem transkrypcji i syntezy DNA.
Kondensacja postepuje przez profaze | metafaze mitozy-

chromosomy profazowe i metafazowe. Mniej skondensowane profazowe sg
diuzsze niz bardzie] skondensowane metafazowe.
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Chromosom metafazowy skifad:

2 chromatydy potgcz w centromerze (przewezenie pierwotne)

! zewn czes¢ centromeru ma postac pierscienia, jest zbudowana z biatek i nazywa

sie kinetochorem- miejsce przej$ciowego wigzania mikrotubuli wrzeciona
podziatowego, dzieli chromosom na ramiona chromosomu (gdy réwnej di-
chromosom metacentryczny; gdy rozne- submetacentryczny, gdy réznica
Znaczna- akrocentrycznego),

w poblizu koncéw ramion niektérych chromosomoéw sg przewezenia wtérne-
oddzielajg koncowe fragmenty ramion chromosoméw, nazywane satelitami lub
trabantami.

e e i s s e s e eseem— g e g

KARIOGRAM- obraz zespotu chromosméw 1 kom uszeregowowanych
systematycznie wedtug ich dtugosci i potozenia centromeru, uzywa sie do tego celu
limfocytéw krwi obwodowej pobudzonych do podziatéw antygenem roslinnym -
fitohemaglutyning

Prazki chromosoméw - G, Q, R albo C (uzyskuje sie np. przez trawienie trypsyna i
swoiste wybarw&, sg wyrazem wystepow w chromosomach zageszczen par zasad AT
i GC DNA. Dzieki prazkom mozna wykrywaé subtelne zmiany w budowie chromos.



Utrwalone chromosomy mozna przygo-
towywa¢ wedtug specjalnych metod (np.
trawienie trypsyna i swoiste wybarwianie),
uzyskujac specjalne prazki chromosoméw
- G, Q, R albo C (rycina 3.29). Prazki sa
wyrazem wyst¢gpowania w chromosomach
zageszczen par zasad AT i GC DNA. Dzig-
ki prazkom mozna wykrywac subtelne
zmiany w budowie chromosomow.

CLINICAL CORRELATIONS

One item that may be observed from the karyo-
type is aneuploidy, an abnormal chromosome
number. People with Down syndrome, for
example, have an extra chromosome 21 (trisomy
21); they exhibit mental retardation, stubby
hands, and many congenital malformations, espe-
cially of the heart, among other manifestations.

Certain syndromes are associated with abnor-
malities in the number of sex chromosomes.
Klinefelter syndrome results when an individ-
ual possesses three sex chromosomes (XXY).
These persons exhibit the male phenotype, but
they do not develop secondary sexual character-
istics and are usually sterile. Turner syndrome
is another example of aneuploidy called mono-
somy of the sex chromosomes. The karyotype
exhibits only one sex chromosome (XO). These
individuals are females whose ovaries never
develop and who have undeveloped breasts, a
small uterus, and mental retardation.
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FIGURE 3-10 Human karyotype.

FIGURE 3-9 Chromosome territories of a human
fibroblast nucleus.

Karyotypes provide light microscopic information regarding
the number and morphology of chromosomes in an organism.
Such preparations are made by staining and photographing
the chromosomes of a cultured cell arrested with colchicine
during mitosis, when chromosomes are maximally condensed.
From the image individual chromosomes are typically placed
together in pairs. With certain stains each chromosome has a
particular pattern of banding that facilitates its identification
and shows the relationship of the banding pattern to genetic
anomalies. Hybridization with fluorescent probes specific for
each chromosome (FISH) followed by karyotyping yields an
image like that shown here. Note that the 22 pairs of auto-
somes, as well as the X and Y chromosomes, differ in size, mor-
phology, and location of the centromere.




TELOMERY

TELOMERY- mate koncowe fragmenty chromatydy na obu koncach,
skiad:

*DNA o powtarzajgcych sie sekwencjach zasad nietworzgcych genéw: [TTAGGG]n,
*kompleks biatkowy - szeltryna.
Konce telomeréw majg pary zasad GG (nie wystepujg w genach) i sktadaja sie z
pojedynczej nici DNA o sekwencji [GG]n.
telomery zapobiegajg fuzowaniu koncéw chromosomow oraz rozktadaniu ich DNA
przez nukleazy, przy replikacji DNA telomer sie skraca, a nastepnie jest odbudowany
przez enzym — telomeraze
Telomeraza

ryboproteina sktad sie z czesci biatkowej nazywanej TERT i RNA nazywanego TERC,

jest w czasie syntezy DNA uwalniana z jgderka i syntetyzuje DNA telomerow,

jest nieaktywna w wiekszosci kom ludzi po urodzeniu (oprocz kom macierz i 90% kom
nowotworowych), co prowadzi do skracania telom o ok 200 nukleotydéw, a w koricu do
zatrzymania podziatow (starzenie replikacyjne).

Blue: Chromosome; Yellow: Telomere



CHROMATYNA PLCIOWA

silnie zasadochtonna (piknotyczna) grudka chromatyny, o @ ok. 1um,
lezy blisko otoczki jader interfazowych,
silnie skondensowana,

nieczynny jeden z dwdéch chromos X (jeden pochodzi od matki, a drugi od
ojca) kom kobiety. Aby nastgpita kondensacja chromosomu X, musi istnieé
drugi chromosom X, ktérego chromatyna ulega rozluZnieniu,

w interfazowych kom meskich (X i Y) nie ma chromatyny piciowe;j.

Unieczynnianie jednego z dwéch chromosoméw X w kom somatycznych
kobiety zachodzi w zyciu zarodkowym i jest dziedziczone przez kom
potomne,

unieczynnienie wywotywane przez transkrypty RNA powstajace w wyniku
transkrypcji oraz biatka, ktére sg produktami genu Xist (swoisty transkrypt
nieczynnego chromosomu X).

Organizm kobiety sktada sie z mozaikowo utozonych grup klonéw kom
Zﬁmerajq)c(ych nieczynny jeden (np. matczyny) lub drugi (np. ojcowski)
chromos

*Pateczki dobosza- szczegolna formg grudek chromatyny piciowej,
wystepuja w jadrach granulocytéw kobiet, reprezentujac nieczynne
chromosomy X, spotyka si¢ je tez WJqdrach granulocyt mezczyzn, gdzie
reprezent chromos Y'; sg mnigjsz niz u kobiet.
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Polimerazy RNA u Eukaryota

* Polimeraza | 5,8S, 18Si 26S rRNA
e Polimeraza Il biatka, snRNA
* Polimeraza lll 5SS rRNA, tRNA, snRNA



Pierwotny transkrypt RNA (hnRNA).

* Heterogenous nuclear RNA (hnRNA)
* Wytwarzany przez polimeraze RNA Il, wierna kopia genu,

e Zawiera regiony nie kodujgce - introny, ktére sg wycinane
* Regiony pozostajgce sg zwane egzonami

* Czas pottrwania hnRNA wynosi tylko kilka minut pdzniej staje sie
on mMRNA.



Jak powstaje hnRNA?

Ni¢ kodujaca

2 2 szczeki w konfiguracji  dwuniciowa

polimeraza RNA 1l zamknietej Aefisa DNA

ATP, UTP,

GTP, CTP
trifosforany

7 rybonukleozyddw

kierunek
transkrypcji

miejsce
ponownego
splatania DNA

zapadka
W pOozycCji ad tgnei dla
zamknietej kanat dla miejsce trifosforandw
5 wychodzacego | aktywne rybonukleozydéw

RANA krotki odcinek

nowao syntezowany helisy DNA/RNA
transkrypt RNA



Synteza hnRNA
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Obrobka hnRNA

odbywa sie ko-translacyjnie

e Capping (dodawnie czapeczki)
* Splicing
* Tailing (dodawnie ogona poli A)



Kap 5" metyloguanozyny

* Modyfikacja enzymatyczna w czasie transkrypcji —
“enzym kapping”
* Przytagczenie “odwrdéconego” nukleotydu guaninowego
* Przytaczenie grup metylowych do pierwszego (g) i drugiego
nukleotydu
e Zwigzanie biatka kap
* Funkcje kapu:
e Stabilizacja konca 5’, ochrona przed egzonuklezami
* Wspomaga transport z jagdra do cytoplazmy
* Inicjuje proces translacji



Kap 5’ metyloguanozyny
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splicing mRNA

introny muszg by¢ usuniete z wielkg precyzja-wyciecie jednej
zasady i powstanie nieprawidtowe biatko.
e Bardzo konserwatywne sekwencje zwane miejscami slicingu.

Ich dostowna sekwencja: jest taka sama dla niemal wszystkich genow

 Splicingu dokonujg czgsteczki biatko/RNA

Mate jadrowe RNA (snRNAs) wigzg sie z biatkami tworzg¢ snRNPs; biatka ,,U” U-
proteins. The “snurps”

RNA rozpoznaje miejsca rearanzacji , splice sites” na zasadzie
komplelentarnosci

W czgsteczce snRNP katalizatorem jest kwas RNA — tzw RYBOZYM (Thomas
Cech, 1982)

catalyst

A + B Product AB

Spliceosom - to kompleks snRNA, hnRNA i biatek
Spliceosom powstaje w jadrze kom., w miejscu transkrypcji
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@ 5' Splice site 3' Splice site - . .
_ T T _ W spliceosome:
() . Sowuor v .
'3 i ~m  .Biatka U (snRNP)

rozpoznajg sie
nawzajem i wigzg
substraty na zasadzie
komplementarnosci

=Zadania biatek U:
=Dopasowujg sie
*Przecinajg
=Sktadajg dwa egzony.

¢ snRNA jest
g katalizatore
yel W2 ua RYBOZYM '

N



Jailing”: dodawanie ogona poli A

Biatko o aktywnosci endonukleazy przytgcza rosngcg nic hnRNA
Odcina fragment okoto ~20 zasad ponizej sekwencji AAUAAA
Polimeraza poli(A) dodaje 250-500 reszt adenozynowych = ogon poli A.

Tailing sequence

AAUAAA |5p 1. endonuclease enzyme

TTATTT

—

3.
AAUA 2. poly(A) polymerase
A4 AAAARKRA..

TTATTT %



Macierz jadra

nukleoszkielet
1 rodzaj zrebu podtrzymujgcego sktadniki jgdra,
1 rola w regulacji syntezy i transkrypcji DNA.
1 Czynne geny znajduja si¢ w petlach chromatyny, blisko miejsc ich wigzania z

Macierz jadra, czyli nukleoszkielet,

Macierz jadra jest zbudowana z filamen-

tow i ziarenek zanurzonych w kariolimfie. macierzg jadra, nieczynne w odlegtych od macierzy miejsc petli,
replisomy z filamentow @ 3-5 nm i ziarenek @ 15-30 nm zanurzonych w Kkariolimfie,
. z filam tgczg sie wieloenzymatyczne komp.- replisomy, kiére przeprowadzajg
spliceosomy replikacje DNA;

s e s Ny . . z element macierzy wigzg sie tez spliceosomy- po czesci lezg obok
(;0 ajmnie] 8 r.odza] Ow biatek Hlacte- transkrybowanych genéw, w nich zachodzi czesciowa obréb prekursorowego
rzy identyfikuje si¢ jako matryny, a 5 jako RNA (tj. transkryptu 1 genu kodujac biatko), z udziatem matych jadrowych

laminy A. B. C. bialko jgderkowe B23 czgsteczek ryboprotein (snRNP, nazywanych U1, U2, U4/6 i US).

i . . Obrobka tez w plamkach jgdrowych i ciatkach zwinietych
(Ag-NOR) i biatko jaderkowej rybonu- P jadrowy Gy

Ideoproteiny.

Macierz reguluje transkrypcje genéw, odpowiada za swoistosc tkankwg syntezy
biatek (na sygnat kom réznych tkanek odpowiada syntezg roznych biatek)

Sktad macierzy co najmniej 13 rodzajow biatek, w tym
biatka struktur tworzgce filamenty |

biatka funkcjonalne - enzymy kataliz synteze i transkrypcje DNA oraz obrobke
hnRNA, czyli wytwarzanie mRNA.



Organelle jadrowe



Jaderko

JADERKO- fragment jgdra, zazwyczaj oqu?’re, brak btony, w 1 jgdrze jest ich 1-5, jest usytuowane dookota

chromatyny o powtarzaj sie rDNA, ktére sg

ranskrybowane przez polimeraze RNA |,

, - L TR TR T

srodkowo potozone centrum wiokniste §ok ey SH |
K

— FC (ang. fibrillar center), #

bardziej ku obwodowi potozony gesty iy " g P e
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Funkcje jaderka:

*miejsce gdzie nastepuje transkrypcja i modyfikacja rRNA oraz skiadanie z tego
zmodyfikowanego rRNA i biatek - prekursorow rybosomow

erola w powstawaniu niejgderkowych rybonukleoprotein —RNP,
srola w obrébce mRNA w regulacji cyklu kom,
*miejsce przejsciowego wigz wielu biatek jagdrowych, kiére w ten sposob sg wytgcz z petnienia
funkcji w jgdrze.
RIBOSOME FORMATION

e e

Transcription ———————— 5 NUC|9”S \\\
7( Nucleolus ™
R
N,
/ \
F
rRNA ~ // AN S A\
[ e, ) bl
‘f’/ : L. 00 \'. \
A o e Y 2 oo Ribosomal
ﬂ et ¥ = l ‘ °0" proteins
\) {7 | 3 U synthesized
S [ ooplam
e Large / /
Immature ribosomal 2, \ \ subunit 17
subunits composed \ . 7 /
of rRNA and ribosomal !
proteins ™ Small G \ \ //
\\) subunit J\ '_,/ &
) | >»4’
= 4
e j)k

Subunits combine . \ ) ‘/

on mRNA to become

functional ribosomes ' \,‘ %

200000000100180000000 . A2g_— MRNA




rRNA processing
Wspolny prekursor 45S rRNA pol RNA I

..... 188 588 285

185 58S 288 three components: 18S, 283, and
‘ _:] An additional $S component

Processing of pre-rRNA derives from another gene.

: 18S 585 285
 —’ ss

About 30 proteins
55 RNA pol RNA T coassemble with the 285, 5.85, and 55
18S molecule t molecules to form the
e large ribosomal
the small ribosomal rger
subunit (40S). subunit (60S).

Transkrypcja 1 obrobka rRNA oraz montaz podjednostek rybosomow
majg miejsce w jadrze.

Geny rRNA znajdujg si¢ w NOR (regiony organizujace jadra)
niektorych chromosomow



Struktura rybosomu eukariotycznego

Rybosom jest kompleksem
kilku rRNA 1 biatek

°s2e® + = mua 5S 0’

~49 proteins + 3 RNA molecules

Hc,- + C::,' RNA 288 ...0..

e S 588t = w55 RNA

~33 proteins + 1 RNA molecule

Mata podjednostka jest
odpowiedzialna za
wigzanie t-RNA

Duza podjednostka jest
odpowiedzialna za synteze
wigzania

30S

Figure 7-31 Essential Cell Biology (© Garland Science 2010)

05 | =t

MW 2,800,000

l

small subunit

@ 40

MW = 1,400,000

\ ./

large
subunit [

~ ~82proteins +

small B 4RNA molecules
subunit

complete ribosome
MW = 4,200,000



Chromatyna jaderkowa
NOR 13., 14., 15., 21. i 22. pary.

Bialtka jaderka. nukleolina, biatko B23 (Ag-NOR) oraz
fibrylaryna. Nukleolina jest w profazie
mitozy fosforylowana przez kinaze fazy M

Jaderko zawiera okoto 30 FC, z ktérych
kazde na swoim obwodzie ma 4 geny rybo-
somowe (rDNA). Do kazdego aktywnego
genu przylega 100 czasteczek polimerazy

Chromatyna jgderkowa ma geny do synt rRNA, tRNA, snoRNA (RNA matych jgderkowych ryboprotein
biorgcych udziat w wycinaniu sekwencji nukleotydéw z prekursorow rRNA) oraz 58 RNA. Geny te sg w
kopiach, a w chromos mitot sg w satelitach i przewezeniach wtérnych

—biatka jaderka ok. 700 rodz biat:

*nukleolina- w profazie mitozy fosforylowana przez kinaze fazy M (kompleks CDK i cykliny), co dezintegruje
| rozprasza sktadniki jgderka, w interfazie reguluje transkrypcje przez zmiane stopnia upakowania
chromatyny,

*biatko B23 (Ag-NOR)- udziat w transporcie prekursoréw rybosomow do cytoplazmy,

fibrylaryna- rola w obrébce prekursorowego RNA, wchodzi w sktad snRNA, ktéry wspaolnie z biatkami
wybrzusza intronowe sekwencje nukleotydow RNA- wstepny etapem ich wycinania.

Nukleolina, biatko B23 i fibrylaryna maja 19-aminokwasowe fragmenty, dzieki ktérym zakotwiczaja sie w

jgderku. Biatka te biorg takZe udziat w transgorme grekursorow rybosomow do cﬂoglazmy




