4. Mutacie

Témou dnesnej prednasky su Génové mutacie, ich charakteristika a typy. Prednéska je
sucastou modulu 1: Genetika Zivocichov, ktord je sucastou projektu ISAGREED. Tato
prezentéacia bola podporena grantom Erasmus+ KA2 - Partnerstva pre spolupracu: "Inovacia
Struktury a obsahu Studijnych programov v oblasti manazmentu zivoc¢iSnych genetickych a
potravinovych zdrojov s vyuzitim digitalizacie*.

Termin mutécia, prvykrat pouzil Hugo de Vries v jeho praci "Mutacna teodria". Vries
charakterizoval mutécie ako dedi¢né zmeny genotypu, ktoré nie sit podmienené rekombinaciou.
Mutécie predstavujii ndhle zmeny na urovni genetického materialu, akym je DNA v pripade
eukaryotickych a prokaryotickych organizmov alebo RNA, v pripade RNA virusov. Su vzdy
spojené so zmenou genotypu, ale nemusia sa prejavit’ fenotypovo. Mutécie si organizmus
nevyberd, vznikaju ndhodne. Nie su teda vysledkom prispdsobovania sa organizmu danému
prostrediu. Mutacie mozno klasifikovat’ podla viacerych hladisk. Jednym z klasifika¢nych
kritérii mutécii je Groven DNA Struktiry, ktord mutacie postihuju. Podla tohto hladiska
rozliSujeme:

. génové mutdcie - sposobujuce zmeny v Struktire génu;
. chromozémové mutécie - sposobujice zmeny v Struktiire chromozémov;
. gendmoveé mutécie - sposobujiice zmeny v pocte chromozdémov.

V tejto predndske sa zameriame na génové muticie. Génova mutacia je zmena v DNA
sekvencii génu. Tato mutéicia spdsobila zmenu v poradi alebo pocte nukleotidov. Génové
mutacie klasifikujeme na zéklade niekolkych kritérii v zavislosti od irovne, na ktorej dané
zmeny sledujeme. Toto delenie je vo svojej podstate hierarchické a zahinia cely priebeh expresie
génu az po kone¢ny produkt - protein. Na zéklade uvedeného rozliSujeme mutécie s vplyvom
na: - sekvenciu DNA, sekvenciu aminokyselin, ¢itaci rdmec, a funkciu proteinu.

Zmeny na urovni nukleotidovej sekvencie si primarnymi zmenami v Struktire génu,
ktoré sa priamo prenaSaju do Struktury proteinu. Mutdcia DNA sa prendsa procesom
transkripcie a naslednej translacie do primarneho konstruktu proteinu. Z hl'adiska mutécii s
efektom na sekvencie DNA rozoznavame nasledovné typy:

substitucia, Inverzia, inzercia a delécia.

Substiticia predstavuje zamenu jednej alebo niekol’kych baz. V ramci substitucie rozliSujeme
tranziciu, ktora spociva v zamene purinovej bazy za purinova alebo pyrimidinovej bazy za
pyrimidinovu bazu, a transverziu, ktord spo€iva v zamene purinovej bazy za pyrimidinovi
bazu a naopak. Pre upresnenie, pod pojmom purinova baza rozumieme adenin alebo guanin a
pojem pyrimidinovd baza popisuje pritomnost’ cytozinu alebo tyminu. Muticia s povahou
inverzie, predstavuje zmenu poradia baz. Inzercia znamena vclenenie jednej alebo niekol'kych
nadbytocnych bdz, a delécia predstavuje typ mutécie, kedy dochadza k strate jednej alebo
niekol’kych baz.

Nasledujtica schéma popisuje typy génovych mutacii s efektom na sekvenciu DNA.
Substitlicie typu tranzicia alebo transverzia, v pripade ktorych je jeden nukleotid nahradeny
inym nukleotidom, mézu viest’ k zmene sekvencie aminokyselin pocas translacie, a nasledne;j
zmene alebo vypnutiu funkcie proteinu. V pripade inverzie dochadza k zmene poradia cel¢ho
useku DNA jej prevratenim. Mal4 inverzia zahfna iba niekol’ko b4z v géne, zatial’ ¢o dlhSia
inverzia zahfiia vel'ké oblasti chromozému, obsahujucich niekol’ko génov. Inzercia znamena
pridanie jedného alebo viacerych nukleotidov do sekvencie DNA. Inzercie su zvycajne



spdsobené transponovateInymi prvkami alebo chybami pri replikdcii DNA. Inzercia do
kodujacej oblasti génu spdsobi posun v ¢itani sekvencie génu, co mdéze vyznamne zmenit
génovy produkt. V pripade delécie dochddza k odstrdneniu jedného alebo viacerych
nukleotidov zo sekvencie DNA. Podobne ako Inzercia, aj delécia mdZe zmenit’ Citaci rdmec
génu.

Mutécie lokalizované v kddujticich oblastiach génov, v skratke oznaCované ako egzony,
sposobuju zmenu sekvencie aminokyselin. Podl'a ich G¢inku rozliSujeme nasledovné typy
mutacii:

mutacie so zmenou zmyslu - su mutécie, ktoré¢ kéduju intt aminokyselinu v porovnani s
povodnou aminokyselinou pred mutéciou,

neutralne mutécie - st mutacie, ktorych vysledkom je zaradenie inej aminokyseliny, ale
chemicky podobnej k pévodnej aminokyseline,

tich¢ mutacie - st mutécie, pri ktorych na zéklade degeneracie genetického kodu
dochadza k zaradeniu rovnakej aminokyseliny, napriek zmene sekvencie kodonu

Nasledujiica schéma popisuje typy génovych mutdcii s efektom na sekvenciu
aminokyselin. Mutdcia so zmenou zmyslu, — je zmena v sekvencii DNA, ktord mé za nasledok
zacClenenie rozdielnej aminokyseliny do proteinu. Tato zmena sekvencie DNA vedie k zmene
sekvencie kodonu a tym k zaradeniu inej aminokyseliny, po€as syntézy proteinu na ribozéme.
Zmeny v poradi aminokyselin mozu vyrazne ovplyvnit' funkciu proteinu. Neutralna mutacia —
je zmena v sekvencii DNA, ktora nie je prospesna ani skodliva pre Zivotaschopnost’ organizmu.
Uvedeny typ mutacie spdsobi, ze jedna aminokyselina je nahradend, inou aminokyselinou, ale
s podobnymi vlastnostami, takZze zmena je menej vyrazna. Tichd mutédcia — je mutacia DNA,
ktora nema pozorovatelny vplyv na fenotyp organizmu. Je to zmena v sekvencii DNA
koédujicej aminokyselinu v proteinovej sekvencii, ale nemeni kdédovanii aminokyselinu. V
podstate sa jedna o Specificky typ neutralnej mutécie, ktora kéduje rovnaktl aminokyselinu.

Citaci rAmec, je sposob, akym st nukleotidové sekvencie interpretované do aminokyselinovych
sekvencii. Mutécie, ktoré ovplyviiuju ¢itanie kodonov na mRNA, st rozsiahle zmeny takmer
vzdy veduce k syntéze nefunkéného proteinu. Ide o nasledujuce typy mutécii: muticie bez
zmyslu, ktoré sposobia zaradenie STOP kodonu, ¢im sa ukonéi syntéza proteinu; posunové
mutécie, predstavujuce Specidlny typ mutécii, ktorych podstatou je inzercia alebo delécia
takého poctu nukleotidov, ktory nie je ndsobkom troch, ¢o vedie k posunu v ¢itani kodénov na
ribozéme. To ma za nasledok uplne odlisné poradie aminokyselin vznikajuce od miesta
mutacie.

Nasledujuca schéma popisuje typy génovych mutécii s efektom na ¢itaci ramec:

- muticia bez zmyslu je zmena v sekvencii DNA, ktord méa za nasledok zaradenie
pred¢asného stop kodonu v prepisovanej] mRNA, ¢im vznikéd skrateny, neuplny, a
zvyc€ajne nefunkény proteinovy produkt.

- posunové muticie zahfnajuce adiciu alebo deléciu nukleotidu, v ktorom pocet
odstranenych bazovych parov nie je delitelny tromi. Kazdd skupina troch baz
zodpovedd jednej z 20 roznych aminokyselin pouzitych na vytvorenie proteinu. Ak
mutéacia narusi tento ¢itaci ramec, potom bude celd sekvencia DNA, nasledujuca po
mutacii, precitana nespravne.

Mnohé zo spominanych mutacii sa daji rozpoznat’ len vtedy, ak ovplyvituju fenotyp
daného jedinca. Mutécie ovplyviiujuce funkciu proteinu sa mozu spravat’ rozdielne. Na zaklade
vplyvu muticie na funkciu proteinu, delime mutacie na mutacia so ziskanou funkciou, mutécia
so stratou funkcie a dominantne negativna mutacia.



Mutécia so ziskanou funkciou, sposobi zmenu génového produktu tak, ze ziska novl a
abnormalnu funkciu. Tieto muticie maju zvy&ajne dominantné fenotypy. Casto sa nazyva aj
neomorfna mutacia.

Mutécia so stratou funkcie, spdsobi, Zze génovy produkt méa znizent alebo ziadnu
funkciu. Pri Gplnej strate funkcie je tdto muticia oznacovana ako amorfna muticia. Fenotypy
spojené¢ s takymito mutdciami st najCastejSie recesivne. Vynimkou su pripady, ked je
organizmus haploidny, alebo ked’ znizend davka normdalneho génového produktu nestaci na
normalny fenotyp.

Dominantne negativna mutacia, spdsobi syntézu zmeneného génového produktu, ktory
posobi antagonisticky k povodnej forme proteinu bez mutacie. Tieto mutacie zvycajne vedi k
zmenenej molekuldrnej funkcii (Casto neaktivnej) a su charakterizované dominantnym
fenotypom.

Dakujem za pozornost’!



