Figyelem: jovd hétfétdl az oraink a QB402-es teremben lesznek,
ahol tébb Gl6hely van.

LITALYT ALY VRRA LUaey 2

d 23 L nre
AL J L
va NP IPEIRFIIARY
PRt

SEENRTEATELE(
PERARFPPAFFEY [

e ;
@ BME Alkalmazott Biotechnoloégia és Elelmiszertudomany Tanszék




A BIOTECHNOLOGIA
TERMESZETTUDOMANY! ALAPJAI

MUszaki menedzser MSc hallgatok szamara

2+ 0+00ra, féléevkozi szamonkéres

3 ZH: marcius 4.7, aprilis 8.?, majus 6.7

Pot ZH: majus 13.? Pot-pot ZH: majus 20.
El6adok: Benedek Andras doktorjeldlt

Dr. Pecs Miklos egyetemi docens
Elérhetdség: MTA TTK (Q2 épiilet) 3. emelet, E. 3.23-24A

abenedek@mail.ome.hu

Irasos segédanyag talalhato a:
http://oktatas.ch.bme.hu/oktatas/konyvek/mezgaz/BiotechManager

cimen Katalégust nem tartunk.

BME Alkalmazott Biotechnologia és Elelmiszertudomény Tanszék



mailto:abenedek@mail.bme.hu
http://oktatas.ch.bme.hu/oktatas/konyvek/mezgaz/BiotechManager

A tananyag felépitése:

Genetikal alapok: Protoplaszt flzio
a DNS szerkezete, lemasolasa  Célzott génbevitel plazmidokkal
RNS és feherje szerkezet Génbevitel Agrobacteriumokkal

mutaciok, hibajavitas
operon szabalyozas

_ R mikroorganizmusok
Mikrobioldgiai alapok: . , -y
. , , Biotermékek gyartasa
tulajdonsagok, felosztas

szaporodas ElsGdleges és masodlagos
a mikrobak és kornyezetiik anyagcseretermekek
Génmanipulaciés modszerek G€nmanipulalt novenyek

Indukalt mutacio + szelekcio
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Mit neveznek biotechnoldgianak?

» Ereky Karoly alkotta meg a biotechnoldgia fogalmat (1919) [1]

» A BME-n (Kiralyi Jozsef Mlegyetemen) szerzett 1900-ban
géepészmernoki diplomat [1].

» Budapest hataraban koranak legnagyobb sertéshizlaldajat tervezte
meg, majd épitette fel 1912-ben. A vallalkozaséat reszvénytarsasag
formajaban mikodtette [1]. = ~ miiszaki menedzser lett ©

> Gondolatait ,a Magyar Mérnok- és Epitész Egylet Kozlonyének 1918. oktober 13-i
szamaban, Biotechnoldgia cim( dolgozataban publikalta” [1].

> ,Felhivta a figyelmet arra a fontos kortlményre, hogy a nukleinsavak és feherjék kémiai
épitokockai az allatokban és a novényekben azonosak” [1].

> Az élolény az osszetett molekulakat, az épitbkockakat a ,sajat szervezetében eloirt
tUzemterv szerint” ... ,szétszedi és 6sszerakja, ... atalakitja sajat szervezete
alkotorészéveé” [1].

> Ereky Karoly biotechnologia alatt azt a folyamatot értette, amelynek soran a nyersanyagok

biologial Uton (a nbvenytermesztés, az allatok takarmanyozasa és felhasznalasa révén) a

tarsadalom szempontjabdl hasznos termékekké alakithatok.

[1] Prof. Fari Miklés Gabor, Innotéka, 2011. aug. — szept.
A ,biotechnologia” fogalom megalkotéjanak munkassaga
http://www.innoteka.hu/cikk/a_biotechnologia_fogalom_megalkotojanak _munkassaga.113.html



Mit neveznek ma biotechnologianak?

> “Barmilyen miszaki alkalmazast, amely biologiai rendszereket,

él6 szervezeteket vagy ezek részeit hasznositja termékek vagy folyamatok eléallitasa vagy
modositasa érdekében.”

/Rio de janeiro-i egyezmény a bioldgiai sokfélesegrol/

A biotechnologia alkalmazasi tertletei

Legalabb 4 6 ipari alkalmazasi terllete van (ezek kdzott vannak atfedések):

» Gyogyaszati (,piros”) biotechnologia
Pl. vakcinagyartas, immunfehérjék gydgyszerként valo felhasznalasa és elballitasa,
mesterseéges szervek, diagnosztikai eszk6zok.

» Mezbgazdasagi (,zold”) biotechnoldgia
Pl. sejtkultirabdl torténd ndveny regeneralas, genetikailag modositott ndvények

> Ipari (nem mezdgazdasagi) biotechnolégia (,fehér” ~)
Pl. mikrébak anyagcsere termékeinek ipari alkalmazasa, bioizemanyagok, fermentalt
élelmiszerek, biologiailag leboml6 mianyagok

> Kornyezeti biotechnologia (,szirke” ~) = pl. bioremediacio mikrobak segitsegével



Min lehet biotechnologiat alkalmazni?

> Ereky Kéaroly még élé allatokra és névenyekre alapozta a biotechnoldgiat
(Ez alapjan akar a tejet es a tojast is tekinthetjik biotechnoldgiai terméknek).

» Mi azonban mar hasznalhatunk egysejtl él6lényeket

> Vagy tobbsejti él6lényekbél szarmazo, sejtkulturdban mesterségesen fenntartott
sejteket (PI. 6ssejtek, ,halhatatlanna tett” = immortalizalt sejtvonalak.)

» De dolgozhatunk az él6 sejtek részeivel (sejtalkotokkal) is
Pl. DNS-sel, RNS-sel, fehérjékkel, mitokondriumokkal, szintestekkel

A biotechnolodgiai ralatas megszerzéséhez meg kell ismerniink azokat az élélényeket
és sejtalkotokat, amiket genetikailag modositani akarunk.

Lassuk el6szor a sejtek alapvet6 felepitését és mikodését.
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Sejt: dnfenntarté és 6nmagat sokszorozo ,gépezet”
DNS: ,konyvtar”, a sejt felépitésére vonatkozd informaciot tarolja
RNS: az informacid szallitasaban és feldolgozasaban vesz részt
Fehérjék: a DNS-ben kddolt informacio alapjan felépiilo gépezetek, a sejtben zajlo

folyamatok motorjai.

Membranok: hatarolo- és ,,munkafeliiletek” (lipidek ~ zsirszerili anyagok)

A sejtek nem egyformak =» eltéré banasmaodot igényelnek

Prokariota
sejt

DNA

nincs sejtmag

nincs kiterjedt
belsé

embranrendszer

Eukariota

sejt
lyosome

,mitochondrion

huclear oolgl
onvelons apparatus
vesicle @ X endoplasmic

reticulum



l. A ket alapvet6 sejttipus: prokaridotak és eukariotak
Karyon = sejtmag pro- = elé/elsé eu- = valddi/jd/igazi

Alapvetd kulonbség: nincs/van valodi, korulhatarolt sejtmagjuk
Ebbdl kovetkezben kiilonbség a fehérje szintézis helyében, a fehérje atiras maodjaban,
a kiterjedt bels6 membranhaldzat miatt a parhuzamosan lezajlo anyagcserefolyamatok
szamaban.

Evolucioban: a prokariotak az 6si, egyszeribb formak, az eukariotak dsszetettebbek,
kés6bb jelentek meg

Prokariotdk: a baktériumok, beleertve a fonalas szerkezetl sugargombéakat
(Actinomycetales) is, és a kekmoszatok (Cya-nobacteriales)

Eukariotak: élesztbk, fonalas gombak, protozoak, zo6ldmoszatok, és az 0Osszes
tobbsejtl él6lény

Ugyanazok a molekulak (DNS, RNS, feherjek) talalhatéak meg a prokariotakban
Es az eukariotakban is, csak nincs meg az elkilonilt membranszerkezet.

A pro- es az eukariota DNS, RNS, fehérjék ugyanazokbdl az alapvetd épitokovekbgl
allnak (lasd Ereky Karoly meglatasat a 4. dian)



Az eukariota sejtek a prokariotakbol alakultak ki
az evolucio soran

inner nuclear membrane
nuclear

outer nuclear membrane

pore
nucleus
DNA endoplasmic
reticulum
— —
membrane-
bound cytosol
ribosomes y

A kiilsé sejtmembran

o ancient
fokozatosan begylir6dott eucaryotic cell

a sejt belsejébe.

ancient
procaryotic cell

Az 0Osi eukaridra sejt még nem tartalmazott mitokondriumot
és/vagy a novényi sejtekre jellemz0 szintestet.
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ket sejttipus kdzaotti kulonbség a DNS méretében is megnyilvanul
Es a fehérje atiras maédjaban is (lasd késébb)
Prokariota DNS (E. coli) Eukariota DNS
(duplikalédas kozben) (kromoszomak)
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1. Mire szolgal a
DNS és hogyan
épul fel a
szerkezete

DNS: a fehérjék felépitését kddold
,ykonyvtar”.

4-féle bazis (G, C, A, T) kdédolja a
tényleges informaciét, de a
bazisokon kivil még van két f6
alapegység.

Alapegységek: harom molekulabdl
tevbdnek oOssze: cukor, foszfat,

bazis. A négyféle bazis miatt négy-
féle egység: A, C, G, T.

Nukleotid = Cukor+Foszfat+[A,G,C,T]

Linearis: a cukor-foszfat lanc igen
hosszu polimert képez.

Epitokovek
foszfat ~ cukor

=l — O

G
Nukleotid

Cukor-foszfat Bazis

Dupla DNS szal
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Cukor-foszfat
vaz
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Hidrogén kotéssel 6sszetartott
bazis parok

DNS szal
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5 © [ O

DNS kettos hélix
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1. Mire szolgal a DNS és hogy éplil fel a szerkezete

DNS: a fehérjék felépitését kodold , konyvtar”. Az informaciét 4 bazis sorrendje kddolja.

4 “betlbd6l” formal 3 betlis kddokat (kodonokat), amik a fehérjék (és RNS-ek) felépitésére vonatkoznak.
Nem kolcsonodz, csak helyben olvasast biztosit.

A konyvek be vannak csukva =2 kettGs szal hidrogén — kotésekkel 6sszetartva.

Lemasolasdhoz vagy leolvasdsahoz a konyvet ,ki kell nyitni”. =» a két szalat szét kell valasztani.
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A kromoszomak finomszerkezete

A DNS gomb vagy korong alaku hisztonokra (bazikus fehérjék-
re) tekeredik fel

Nucleosome
core particle

10-nm fiber 30-nm fiber

> 30 nm
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A DNS tomoritése

A DNS feltekert es
tobbszorosen Osszehajtogatott
formaban tarolodik a kromo-
szomakban.

A DNS szal kb. 50.000-szer
hosszabb, mint a kromoszo-
ma

£oes oo

BME Alkalmazott Biotecl A kromosaSmiiban a DNS 50.000-szer révidebb, mind telfjesen kiegyenesitve




2. A DNS funkcioi, mikodese

Mit lehet csindlni a DNS-sel?
1. Megorizni = idorol idore lemasolni (replikacio)

2a. Felhasznalni = a DNS-r6l RNS atirasan (transzkripcion) keresztiil fehérjéket
elGallitani (transzlacid).

2b. Felhasznalni = a DNS-r6l tRNS-t és rRNS-t atirni (ez is transzkripcid), amelyek
a fehérjék eldallitasaban segitenek.

Transzkripcio: RNS atirat készitése a DNS-rdl.
A DNS-ben kodolt informacio kiolvasasa fehérje elGallitas (fehérje szintézis) céljabal.

15
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A DNS lemadasoldsa (replikacid) és atirasa (transzkripcio)

Replication Transcription Translation

DNA mmssssssssssl)> DNA B> RNA Emssssssssl)> Protein

Figure 7-3 Microbiology, 7/e . .
© 2008 John Wiley & Sons »jeltolmacs
szerep

Reverse transcription
(in some viruses)

A fehérjék elGallitasa két lIépésben torténik:
1. Atiras (transzkripcié) DNS-r6l mRNS-re.
2. Fehérjeszintézis (leforditas, traszlacio) mRNS-rél fehérjére (aminosav lancra).

Az mRNSek kozvetité molekuldk a DNS leolvasas és a fehérje felépités kozott.
A genetika centralis dogmaja (az abran piros nyilakkal jelezve):

Az informacié mindig csak egy iranyban, a DNS-rél keruil tovabbitasra az RNS-re, és az RNS-ek
kozvetitésével valosul meg a fehérjék szintézise.

A retrovirusok (pl. HIV) racafoltak a centralis dogmara: RNS talalhato benniik, ez hordozza a
genetikai informacidjukat. Az RNS-en egy reverz transzkriptaz nevii enzim fehérjét is kddolnak, ez
képes a gazdasejtben kifejezodni és a virus RNS-t DNS-sé atirni.

A DNS-sé atirt virus orokitéanyag a gazdasejt sajat DNS-ébe be tud épiilni, és itt elrejtozve képes

a gazdasejt DNS-ével egyitt minden egyes sejtosztodaskor lemasolodni.
A fenti abran a kék nyil jeloli az RNS =» DNS iranyu informacio aramlast.



Az RNS-ek tipusai és felépitése

oYUs "
£ % RNS struktira A tRNS szerkezete
yorUATAACe, &’.‘L',é;‘A
a® Ye ol
Y ALS
g o
C
A L_égcccACAAAAGAd"Aug%Au“beAUACAC
A c6E6E UUGUGUAG GUAACUAD, A
A u A A vu
A u U U
C A A U
c A U
Cc U U
AAC oY v
U A £y
UACU(L;J-.%UU > Az RNS egyszalu
% > A DNS-sel komplementer

A
9\‘% > Timin (T) helyett uracilt (U)
a2 tartalmaz

» Harom alaptipus: mRNS, tRNS, rRNS

» m. messenger, t: transfer, r: riboszomalis (lasd majd

részletesebben a jové heti 6ran).
» Mindharomnak a fehérjek szintéziseéhez van koze,

» de mas-mas a feladatuk. g
» FONTOS: a DNS a feheérjék felepitésehez

/

C=

=

szukseéges informaciot kddolja ugyan, de kdzvetlendl aritikodirihiok

a DNS szalrol nem tud atirodni semmilyen fehére sem.

> Afehérje atiras 2 lépésben, az RNS-ek kozvetitésével torténik (kdv. oran részletesen).




Hogyan kodoljak a 3 bazisbol allo DNS egységek (kodonok) a fehérjéket

SECOND BASE
UUU UCU UAU UGuU
—Phe r Cys
uucC - ucc " UAC }Ty UGC} y
— Ser
UUA - - UCA UAA Stop UGA Stop
—Leu
UUG - UCG - UAG Stop UGG Trp
CUU CCU CAU i CGU
—His
cuc cccC CAC - CGC
w b —Leu —Pro —Arg M w
o B CUA CCA CAA L CGA 2
=l cuc - ccG- CAG - CGG- »
lt; AUU — ACU — AAU AGU E
o —Asn —SerpN ¥
& P4 AUC [-lle ACC AAC - AGC - -
—Thr
AUA - ACA AAA T AGA Tag
Auc MEtor acc- ARG | hsgl 0
GUU GCU GAU A GGU
—AS
GUC GCC GAC - 3 GGC
o Val —Ala —Gly
GUA GCA GAA &) GGA
—Glu
GUG GCG- GAG - GGG-

Ez itt egy kodon szotar.

A 3 betls kddok (kodonok) egy-egy
fehérje épitbegyseégnek, mas néven
aminosavnak felelnek meg.

Az aminosavak a fehérjek épitékovei.
20 féle fehérjeépitd aminosav létezik.

De 4*4*4 = 64 lehetseéges kodon rakhato
ki a DNS-t felépité 4 bazisbal.

lgy egy aminosavat tobb kodon is
kodolhat (vO. burgonya = krumpli ©)

A nyelvet felépit6 szavak is tekinthetok
kodonnak = kddnak. Targyakat, sze-
melyeket, jelenségeket, elvont fogalmat
kodolnak.
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A fehérjék altalanos felépitéese

,_C£>_C<1<£, Amino Acid Structure
| L > e
L) H—N—C —C—OH
. , Amino Carboxyl
1 codon = 1 amino acid Group Group
A DNS a fehérjék R
(és RNS-ek) felépitéset kddolja. Side Chain

3 bazis = a kéd alapegyseége (kodon)

>
>

1 kodon ~ egy aminosav

20-féle “alfa” aminosav alkotja 6ket
Ezek altalanos felépitése megegyezik, de az oldallancuk kulonbdza.

» A DNS harom betls kodonjai egy-egy aminosavnak felelnek meg.

>
>
>

Kivéve a STOP kodont.
Egy aminosavat t6bb kodon is kédolhat.
Emiatt a fehérje szerkezetének ismeretében a DNS bazissorendje nem fejthetd

vissza egyertelmien.

>

Egy adott DNS bazissorrendrél viszont egyértelmlen kidertl, hogy milyen feherjét
kodol. |

IIIIII APPFEP
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Prokariota mRNS szerkezete

tobb transzlacids starthely

LJTR ‘ Protein 1 l Protein 2 ‘ Protein 3 UTR
51 —_———— — ——

¢ | |
& & &

Eukariota mRNS szerkezete

egyetlen transzlacids starthely

UTR ‘ Protein 1 UTR

20



A DNS lemasolasa (replikacioja)

» Ehhez a DNS ket szalat szét kell nyitni

> Akét szal szétvalasztasat és az () szalak szintézisét egy enzimfehérje rendszer végzi a
sejtben

» A masolas egyiranyu

» A folyamat soran “replikacios villa” keletkezik.

5: ) parental

newly synthesized 3’
strands 5’

g5’ * 3’

3[

direction of replication-
fork movement

llllll APPFEP
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A DNS lemasolasa (replikacioja)

Okazaki fragments

35" W, 3

3'
/ SI
SI

direction of fork movement ‘

BME Alkalmazott Biotechnologia és Elelmiszertudomény Tanszék
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A DNS masolasa (DNS replikacio) a sejtben

A sejt szaporoddsahoz van ra sziikség. A DNS lemasolasat a sejt osztddasa koveti.
A sejtben ezt a folyamatot (szadlak szétvalsztasa és masolas) enzimek végzik.
Enzim: fehérje, katalizator, a sejtben zajlé biokémiai folyamatok kivitelezdje.

\ Fehérje: a-aminosavakbol all6é driasmolekula.
2\ Vezeto szal mintakent  Katalizator: ,, a reakciosebességet gyorsité” molekula.
=\

el ’\"\./\ csiszo DNS polimeraz a
Utoljara szintetizalt szal ’\/\ gyuri vezetd szalon
VEZET6 ’\"\_ T
SZAL Sziil6i DNS
kettos hélix

KOVETO TP

ol . DNS helikaz

pri maz (ezafehérje tekeri
ki a DNS-t)

Eqgy sz&l( DNS-t Amino Acid Structure

RNS primer
(j Okazaki szakasz '

™~

o~ -
| stabilizal6 fehérje H H o
y Kovetd szal mintaként |
5|3I'\/\‘ | ' H
| o o H—N—C —C—0OH
DNS polimeraz a kovet6 szalon Amino I Carboxyl

Group Group

1 (amlnt eppen befejez egy Okazaki szakaszt) @ R
. 1995 GARLAH
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