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Slika 1-1
Genetika — znanost o nasljedivanju

1.1 Uvod u genetiku

Zasto netko ima plave, a netko smede ili zelene oci? Zasto je kosa nekome
valovita, drugome kovrcava, a trecemu ravna? Zasto je netko visok, a
netko nizak? Zasto je netko tamnoput, a netko svjetloput? Zasto smo
slicniji jednom roditelju, a brat ili sestra drugome? Odgovore na sva ta
pitanja daje nam genetika — znanost o nasljedivanju.

1.1.1 Genetika kao znanost

Genetika je znanost o nasljedivanju koja proucava uzroke i zakonitosti
nasljedivanja (sl. 1-1). Predmet prouc¢avanja joj je organizam kao proizvod
nasljeda i okoline. Relativno je mlada znanost, anaziv “genetika” prvi je
put rabio William Bateson 1905: godine. Usko je povezana s citologijom,
molekularnom biologijomi evolucijom. Genetika daje znanstvenu podlogu
za oplemenjivanje biljnih 1 Zivotinjskih vrsta (agronomija), otkriva uzroke
mnogih anomalija i bolesti (medicina, veterinarska medicina), ispituje
bioloskusfizikalnu i kemijsku prirodu nasljednih jedinica, gena te trazi
uzroke evolucije zivog svijeta.

Glavni zadaci genetike su:

« utvrditi kako se osobine prenose s roditelja na potomstvo

« utvrditi koji ¢imbenici odreduju te naslijedene osobine

* spoznati na koji se nacin osobine mijenjaju, a nove stje€u

* primjena tih spoznaja u praksi.

Genetika se dijeli na razne grane, od kojih su nabrojene neke.

1.Molekularna genetika istrazuje strukturu gena i njihovu funkciju na
molekularnoj razini.

2.Citogenetika proucava mehanizam promjenjivosti i nasljedne
osobine kroz mikroskopsku gradu kromosoma i pojedinih organela.

3.Fizioloska genetika proucava na koji se nacin kod jedinki iste vrste
ostvaruje razvitak pojedinih 0sobina.

4.Humana genetika proucava nasljedivanje u ljudi (sl. 1-2).

5.Populacijska genetika-proucava kretanje gena unutar populacije i
uspostavlja-vezu s evolucijom.

6.Primijenjena genetika usredotoCuje sva dostignuéa na primjenu
genetikeu svrhu poboljsanja zivota.

Slika 1-2
Slikoviti prikaz humane genetike

Genetika kao znanost




Dobro je znati

Molekularna genetika je grana biologije koja proucava strukturu i funkciju gena na molekularnoj razini. U molekularnoj genetici koriste
se metode genetike i molekularne biologije.

Ekoloska genetika ili molekularna ekologija proucava genetiku na ekoloskoj razini. Dok molekularna
genetika proucava strukturu i funkciju gena na molekularnoj razini, ekoloska genetika (i srodna joj
populacijska genetika) proucava divlje populacije organizama. IstraZivanja se najcesce izvode na
kukcima i drugim organizmima kratkog generacijskog vremena, koji vrlo brzo evoluiraju.

Humana genetika primijenjena je znanost ciji je predmet proucavanja covjek. U posljednja se
tri desetljeca razvija posebno brzo. Grane humane genetike obuhvacdaju biokemijsku genetiku,
imunogenetiku, citogenetiku, populacijsku genetiku, razvojnu genetiku, farmakogenetiku,
molekularnu genetiku, eticku genetiku, pravosudnu genetiku, ekolosku genetiku i genetiku
ponasanja te u novije vrijeme statisticku genetiku.

1.1.2\Uloga geha

Geni odgovaraju odredenim podrué¢jima unutar DNK (sl. 1-3), dvolancane
molekule sastavljene od Cetiri razli¢ita nukleotida ¢iji slijed predstavlja
gensku informaciju koju organizmi nasljeduju.

DNK se prirodno javlja u obliku dvostruke uzvojnice, s komplementarnim
nukleotidima na nasuprotnim lancima. Svaki lanac moze biti podlozak
za stvaranje novog, komplementarnog lanca (replikacija). To je fizicka
metoda stvaranja kopija gena koji se mogu nasljedivati:

Slijed nukleotida u genu prevodi se u stanici (translacija) radi stvaranja
lanca aminokiselina, ¢ime nastaju polipeptidi. Slijed\aminokiselina u
proteinu odgovara slijedu nukleotida uigenu. Ovaj odnos izmedu slijeda
nukleotida i slijeda aminokiselina naziva se, genskim kodom. Slijed
Gen unutar molekule DNK aminokiselina u proteinu odreduje trodimenzionalni oblik proteina, koji je
pak odgovoran za funkciju proteina. Proteini provode skoro sve funkcije
potrebne stanici.za'zivot. Promjena DNK u genu moze promijeniti slijed
aminokiselina proteina, ¢ime se mijenja oblik i funkcija proteina. To moze
imati dramati¢an ucinak za stanicu i organizam kao cjelinu.

Slika 1-3

Swvaki, je ‘organizam rezultat okoliSa i nasljeda. Primjerice, premda geni
imaju vaznu ulogu u odredivanju veli¢ine i visine organizma, prehrana
1 drugi ¢imbenici okoliSa koji utje€u na organizam od zace¢a nadalje,
takoder imaju vazan ucinak.

Pro\/je‘"q Pijo\/d

Prom.\s\'\te...
Usporedite | sljedece  pojmove 1. Kako se u stanici dobiva slijed aminokiselina za neki odredeni
J i odredite " njihove medusobne A protein?
povezanosti. 2. Dode li do promjene u DNK, kakav to utjecaj ima na protein
genetika — gen - DNK Y - njegov oblik i funkciju? ObrazloZite svoj odgovor.

gen - genski kod - translacija
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znanost o nasljedivanju
GENETIKA )

GRANE

—> molekularna genetika
—> citogenetika

—> fizioloska genetika
—> humana genetika
—> populacijska genetika
—> ekoloska genetika

“—> primijenjena genetika

translacija

postaju

N4
ROLIPEPTIDI

>( GENI DNK
/\/replikacija

- slijedovi nukleatida
preko genskog,koda

— kopiranje gena

Pitanja za ponavljanje

Sto je genetika?
Tko je uveo pojam “genetika”?
Sto su glavni zadaci genetike?

Navedite barem tri grane
genetike i podru¢ja njihova
proucavanja.

Sto su geni?
Sto je genski kod?

7. Sto odreduje tradimenzionalni

izgled proteina?

8.  Osim gena, $to jos utjece na

osobine nekog organizma?

* Genetika je o tome kako,se
informacija  pohranjuje. i
prenosi izmedu generacijas
- John M./ Smith, " britanski
evolucijski geneticar

navajucts  suvremenu
iku, uvidamo da je Bogu,
stvorio Adama i Evu,
ilo moguce u njihove gene
unijeti potencijal za sve ljude
kroz povijest.
- Walter Lang, americki filmski
redatelj

* Genetika objasnjava zasto
nalikujete svome ocu, a ako ne
nalikujete, zasto biste morali.

- nepoznat autor

I\.* Fosilne kosti, koraci i razoreni

domovi solidne su povijesne ci-
njenice, ali najsigurnije naznake,
najtrajniji znakovi leze u nasim
majusnim genima. Na trenutak
ih ¢uvamo viastitim Zivotima, a
onda ih poput Stafetnih trkaca
s palicom prenosimo dalje na-
Sim potomcima da ih ponesu. U
genetici ima poezije koju je teze
otkriti u kostima, a geni su jedi-
na neprekinuta zivuca nit koja se
ispreplice naprijed-natrag kroz
sva ta nalazista kostiju.

- Jonathan Kingdon, engleski
znanstveni pisac

Genetika kao znanost




‘ L ’ 1.2 Povijest genetike
Kljucni pojmovi |
\ Ljudi oduvijek znaju da svoje osobine nasljeduju od roditelja. Ali koji je
| mehanizam nasljedivanja i kako se zapravo proces nasljedivanja odvija
|
+ selektivni uzgoj “ znanje je koje je tek odnedavna dostupno covjeku. U ovom poglaviju
- nacela nasljedivanja “ saznajte tko je sve zasluzan za suvremeno znanje o nasljedivanju.

+ DNK - nasljedna tvar

. grada DNK - dvostruka | 1.2.1 Povijest genetike do Gregora Mendela

uzvojita zavojnica | Cinjenica da Ziva bi¢a nasljeduju osobine od svojih roditelja koristi se od

| prapovijesnih vremena radi oplemenjivanja zivotinja (sl. 1-4) i biljaka (sl.

\ 1-5) kroz selekciju, tj. selektivni uzgoj,krizanjem pojedinih organizama
sa zeljenim svojstvima, te njihov uzgoj.

Aristotel, starogrcki filozof iz4. stoljeca pron-e., uvida da roditelji prenose
osobine svojim potomcima.

Premda je genetika kao znanostnastala primijenjenim i teorijskim radom
Ceskog fratra'i prirodoslovca Gregora Mendela, sredinom 19. stoljeéa,
postojalo je viseiteorija nasljedivanja prije Mendelove. Teorija koja je bila
popularnau Mendelovo doba je pomijesana nasljednost, odnosno ideja da
potomci nasljeduju srednju vrijednost osobina svojih roditelja. Mendelov je
rad to pobio, pokazujuci da osobine nastaju od kombinacija vise nasljednih
Cestica (gena), a ne kontinuiranim mijesSanjem. U ono je doba i teorija Jean-
Baptistea Lamarcka o nasljedivanju ste¢enih osobina, odnosno, ideja da
potomci nasljeduju iskustva svojih roditelja, imala veliku potporu. Danas
Slika 1-4 znamo da je ta teorija neispravna, odnosno iskustva jedinki ne utjeCu na gene
Primjer selektivnog uzgoja Zivotinja — rani svinjogojci su  koje prenose potomcima. Izmedu ostalih teorija toga doba bila je popularna
selektivnim uzgojem osigurali pjegast pokrov svinjama i pangeneza engleskog prirodoslovca Charlesa Darwina, prilicno slozena
teorija koja je obuhvacala i steene i naslijedene.osobine.
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Slika 1-5
Primjeri selektivnog uzgoja biljaka

A) od bijele su cvjetace nakon desetljeca tradicionalnog selektivnog uzgoja nastale zelena, narancasta i ljubi¢asta cvjetaca
B) selektivnim je uzgojem od teosinta, pretka kukuruza, nastao suvremeni kukuruz

1.2.2 Povijest genetike od Gregora Mendela do modela grade
DNK

Suvremena znanost genetike koja tezi shvatiti proces nasljedivanja istinski
je zapocela tek sredinom 19. stolje¢a radom Gregora Mendela koji je
istrazivao prirodu nasljednosti kod biljaka. Premda nije poznavao fizicki
temelj nasljedivanja, Mendel je uocio da organizmi nasljeduju osobine preko
diskretnih jedinica nasljedivanja, koje danas nazivamo genima.
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o .. U svojem radu naslovljenom Versuche iiber Pflanzenhybriden
\”Om\Sl‘tEi“' o o L (“Eksperimenti hibridizacije biljaka”), koji je predstavio 1865.
eI S B IEE b'_o,og'!' ono sto Je godine DruStvu za istrazivanje i prirodu u Briinnu, Mendel je

atomska teorija prema fizici. Njezino je nacelo . . . . . . . eq .
pratio nasljedivanje nekih osobina graska i matematicki ga opisao.

jasno: nasljede se temelji na cesticama, a A R o ‘
ne na tekucinama. Umijesto da se biti oba Premda se ovaj nacin nasljedivanja mogao pratiti samo kod nekoliko

roditelja pomijesaju unutar svakog djeteta koje oni stvore,
informacija se prenosi kao serija jedinica. Tijela sljedecih
generacija prenose ih kroz vrijeme, tako da se davno

osobina, Mendelov je rad predlozio da je nasljedivanje urodeno,
a ne steceno te da se nacini nasljedivanja mnogih osobina mogu
objasniti jednostavnim matematickim pravilima i omjerima.

izgubljena osobina moze pojaviti u dalekom potomku. Ti

geni, sami za sebe, mogu biti stariji od vrste koja ih nosi.”
- John Stephen Jones, velski geneticar i evolucionist

- Sto bi bile ¢estice nasljeda iz ovog citata?

Tablica 1-1
Povijest razvoja genetike

Vaznost Mendelova rada nije bio u potpunosti shvacen sve do 1890-
ih godina, nakon njegove smrti, kada su drugi prirodoslovci, rade¢i
na sli¢nim problemima, ponovno otkrili njegovaistrazivanja.

Od konca 19. stoljeca pa do prve polovice 20. stoljeca uslijedio je
ubrzan razvoj genetike kao znanosti, prikazan u tablici 1-1.

Gregor Mendel
[eoc (otac genetike)
1869. Friedrich Miescher
tri istrazivaca:
1900 Carl Corens (Njemacka),
. Hugo de Vriess (Danska),
Erich von Tschermak (Austrija)
1902. Walter Sutton
1905. William Bateson
1909. Wilhelm Johannsen
1910. - 1930. Thomas Hunt Morgan
1910. - 1930. Phoebus Levene
1928. Frederick Griffith
1941. George Beadle i Edward Tatum
Oswald Theodore Avery,
1944. Coling McLeod
i Maclyn McCarty,
1950. - 1952. Erwin Chargaff
1952. Alfred Hershey i Martha Chase
Rosalind Franklin
1ol i Maurice Wilkins
James Watson i Francis Crick
1953. (utemeljitelji molekularne

genetike)

Otkrio je nacela nasljedivanja, da se osobine zivih bica nasljeduju kao odvojeni faktori.

Izolirao je'DNK iz jezgri leukocita (nazvao ju je nuclein).

Neovisno od Mendela dosli do istih rezultata.

Utemeljitelj kromosomske teorije nasljedivanja koja navodi da se Mendelovi zakoni
nasljedivanja mogu primjenjivati na kromosome na stani¢noj razini zivucih organizama.
Osmislio rije¢ genetika.

Osmislio termin “gen” za temeljne jedinice nasljeda.

Podastro je prve jasne dokaze koji podupiru Suttonovu pretpostavku otome da se
podaci o nasljedivanju nalaze u kromosomima. Otkrio je i spolno vezano nasljedivanje
(kromosome XiY).

Otkrio je sastavne dijelove nukleinskih kiselina - ribozu, deoksiribozu, spoj fostat-secer-
baza koji je nazvao nukleotidom i prvije predlozio dajje DNK nacinjena od otprilike
podjednakih koli¢ina adenina, guanina, citozina itimina.

Otkrio je fenomen transformacije: genski'materijal iz mrtvih bakterija moze se prenijeti u
druge zivuce bakterije.radi njihove “transformacije”

Razvili su teoriju jedan‘gen = jedan enzim, prema kojoj odredena nasljedna jedinica
- gen, upravlja proizvodnjom odredenog enzima.

Preliminarno dokazali da je DNK, koju cine geni i sastavni je dio kromosoma, nasljedna
tvar te da je DNK molekula odgovorna za transformaciju bakterija.

Chargaffova pravila:

1. u prirodnoj DNK broj jedinica guanina odgovara broju jedinica citozina, a broj jedinica
adenina odgovara broju jedinica timina (G-C, A-T)

2. sastav DNK razlikuje se od organizma do organizma, osobito u relativnom broju A, G, T
C baza, zbog toga je DNK vjerojatniji kandidat za nasljednu tvar nego protein.

Potvrdili su da je DNK, a ne protein, nasljedna tvar virusa koji napadaju bakterije, sto je
daljnji dokaz u prilog tome da je DNK molekula odgovorna za nasljedivanje.

Analizirali su gradu DNK rengenskom difrakcijom i zakljucili da je spiralnog oblika, kao
vadicep.

Razvili su model grade DNK kao dvostruke uzvojite zavojnice. Njihov je model

imao dva lanca DNK s nukleotidima uperenim prema unutra, od kojih je svaki sparen s
komplementarnim nukleotidom na suprotnom lancu, kako bi tvorili nesto nalik preckama
zavinutih ljestvi.

Genetika kao znanost




plave vrpce predstavljaju
dva Secerno fosfatna lanca

parovi baza tvore poprecne
veze izmedu dvaju lanaca

dva lanca teku u
suprotnim smjerovima

Slika 1-6

fosfor

A) Francis Crick i James Watson sa svejim modelom grade DNK

B) ilustracija njihovog:modela.grade DNK

C) trodimenzionalni prikaz grade DNK koji koriste kemicari

# pocetnica (prema naprijed)

< pocetnica (prema natrag)
L —
*—
P m—
L 3 o) —
roditeljski ¢ —
lanci denaturacij produljivanje
enaturacija TP P> m—
(toplinom) prjanjanje lar]aca (DNK _:
polimerazom)
prvi ciklus —
drugi ciklus

Slika 1-7
Lanc¢ana reakcija polimerazom

ugljik u Se¢erno
fosfatnom lancu

Watson-Crickov model grade
DNK (sl. 1-6) pokazuje da
genska informacija postoji u
slijedu nukleotida na svakom
= lancu DNK. Takoder takva
struktura upucuje na vrlo
jednostavan nacin duplikacije,
odnosno udvostru¢enja DNK:
razdvoje li“se lanci, novi se
2 partnerskilanci mogu obnoviti
za\ svaki, pojedini lanac na
osnovi slijeda nukleotida na
starom lancu (replikacija).

1.2.3 Povijest genetike nakon odredivanja grada DNK

Premda je grada DNK pokazala kako nasljedivanje djeluje, jos
uvijek se nije znalo kako DNK utjece na ponasanje stanica. U
godinama koje su uslijedile, znanstvenici su nastojali shvatiti
kako DNK kontrolira proces stvaranja proteina. Otkriveno
je kako stanice koriste DNK kao predlozak (kalup) za
stvaranje odgovarajuce glasnicke RNK (mRNK, m od engl.
messenger) U procesu koji se naziva transkripcija (prijepis).
Slijed nukleotida mRNK onda se koristi za stvaranje slijeda
aminokiselina u proteinu, tj. polipeptidu. Pravila prevodenja,
odnosno, translacije izmedu slijedova nukleotida i
aminokiselina, nazivaju se genskim kodom.

S ‘ovim'\ uvidom u nasljedivanje na
molekularnoj razini doslo je do ubrzanog
napretka istrazivanja.

Jedna vazna okosnica daljnjem istrazivanju
bila je tehnika sekvenciranja DNK
nastavljanjem lanca pomocu enzima DNK-
polimeraze koju je razvio Frederick
Sanger 1977. godine. Ova tehnologija
omoguc¢ava znanstvenicima ¢itati slijed
nukleotida neke DNK molekule.

Kary Banks Mullis napravio je iduéi korak,
osmislio je tehniku lancane reakcije
polimerazom koja predstavlja tehniku
brzog nacina izolacije i umnozavanja
odredenog dijela DNK (sl. 1-7) iz
mjesavine.
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Kroz zajedni¢ke napore Projekta ljudskog
genoma 1 usporednih privatnih napora tvrt-
ke Celera Genomics, ove i druge tehnike
ostvarile su svoj vrhunac sekvenciranjem
ljudskog genoma 2003. godine.

|

treci ciklus
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@IJEST GENETIKE

do Gregora Mendela

> od prapovijesti — selektivni uzgoj

—>Aristotel - roditelji prenose
osobine potomcima
>sred. 19. st. - pomijesana nasljednost
J.-B. Lamarck - nasljedivanje stecenih
osobina
C. Darwin - pangeneza

A 4

m Mendela do

modela grade DNK

od modela grade DNK

transkripcija translacija

= G. Mendel - nasljedivanje je urodeno; = DNK\— mRNK -
prati jednostavna matematicka pravila u genski
i omjere replikacija kod
> W. Sutton — kromosomska teorija polipeptid |
nasljedivanja > F\Sanger —'sekvenciranje DNK
> T.H. Morgan - spolno vezano K. B=Mullis - lan¢ana reakcija
nasljedivanje polimerazom (PCR)

> F. Griffith - transformacija u bakterija
> G.Beadle i E.Tatum -, ¥¥genh\= 1 enzim
> Avery, Mg Leod,
Mc Carty -DNK = nasljedna tvar
> Chargaffqva \Z
pravila - WDNK - broj C = broju G
broj A =brojuT
=%sastav DNK razlikuje se od
organizma do organizma

= R. Franklin i M. Wilkins - grada DNK -
spiralni oblik (vadicep)

= 2003. - sekvenciran ljudski
genom

Iy

> J.Watson i F. Crick - model grade DNK -
dvostruka uzvojita zavojnica

pe e NSRS

Pitanja za ponavljanje

Sto je selektivni uzgoj?

[

Sto je otkrio Walter Sutton?

0 © N o Un AW

nasljedna tvar?

Tko se smatra“ocem genetike™?
Tko je uveo pojam genetike;.a tko'gena?

Za $to je zasluzan Thomas H. Morgan? 3
Tko je razyio téoriju jedan gen - jedan enzim? stecena osobina - urodena osobina
Tko je sve imao udjela u dokazivanju da je DNK

Navedite tri glavne teorije o nasljedivanju koje su
postojale u Mendelovo doba.

Kakvo je nasljedivanje prema Mendelu? PP PP PP 5

Provjera pojmova
% 1. Koji je cilj selektivhog uzgoja?
J 2. Usporedite sljedece pojmove.

DNK - gen - kromosom - nasljedna tvar

10. Koga se smatra “utemeljiteljima molekularne

genetike”i zbog ¢ega?

11.  Koje su dvije tehnike zasluzne za uspjesno
sekvenciranje ljudskog genoma?

Genetika kao znanost






