Геном человека.
Сначала договоримся о терминах.

ДНК (DNA) –дезоксирибонуклеиновая кислота. Полимер. Макрополимер (мономеров, называемых нуклеотидами, может быть десятки и сотни миллионов). 4 вида нуклеотидов – 4 «буквы». Материальный носитель наследственной информации. Наследственная информация – это информация о чем?

Наследственная информация – это информация обо всех признаках организма, которая может быть передана от поколения к поколению, от клетки к клетке( Это пока ни о чем не говорит и требует дальнейшего объяснения, но пока остановимся на этом.). Следует отметить, что во всех клетках организма она одинакова.

Признак – понятие очень широкое, это может быть все, что угодно – цвет волос, форма носа, количество пальцев, состав и количество вырабатываемых ферментов, количество тех или иных гормонов, рост, свертываемость крови, наличие или отсутствие волос на ушах, вредность характера. На самом деле, наследственной информацией определяется не сам признак, а возможные его рамки – диапазон значений, называемый  нормой реакции. Конкретное же значение признака, его вариант или степень проявления (если признак количественный) формируется под влиянием окружающей среды. Признаки качественные (например, группа крови, цвет глаз), а также такие крупные признаки как число пальцев, конечностей, внутренних органов, имеют узкую норму реакции, однозначно определяющую признак. 

Совокупность всех признаков организма называется фенотип.

На молекулярном уровне материальными носителями признаков являются белки.

Белок – тоже полимер. Тоже макромолекула, но сильно короче (десятки и сотни мономеров). Мономеры – аминокислоты. Их 20 видов. Они разные по свойствам – заряженные и незаряженные, полярные и неполярные. Цепочка аминокислот – первичная структура белка - укладывается в спирали или слои – вторичную структуру. Затем вторичная сворачивается в третичную по принципу – неполярные кусочки спрятать внутрь, а заряженные и полярные высунуть наружу – к воде ( предполагается, что все в воде происходит). Кроме того заряженные участки еще между собой электростатически взаимодействуют. В результате всего этого белок приобретает свою уникальную форму, которая, как видно, определяется первичной структурой, т.е. последовательностью аминокислот. Для работы белка важна именно его форма. Какая у белка работа. Структурная : например, основной белок соединительной ткани – коллаген. Держит весь организм, все органы, связки, сухожилия, в общем, силовая структура тела. Белки крови – в частности, обеспечивают свертываемость. Антитела – обеспечивают иммунитет за счет своей уникальной формы, способной узнавать чужеродные белки – антигены и связывать их. Гормоны – белки сигнальные, разносятся кровью из эндокринных желез и связываются с клетками-мишенями, т.е. такими клетками, которые имеют к ним рецепторы. Связывание гормона с рецептором – сигнал к началу какого-либо процесса в клетке. И самое главное – ферменты. Это молекулярные машины, которые проводят все биохимические реакции в клетке. Буквально берут вещество и что-либо с ним делают. Это способность связана во-первых, с наличием на поверхности белка уникальной мозаики зарядов, позволяющей узнавать молекулу и определяющей форму белка, и , во- вторых, со способностью белка изменять свою форму и производить работу, естественно, с затратой энергии, например, взять и разрезать молекулу на две. Каждый фермент проводит только одну реакцию. Таким образом, можно сказать, что белки делают «на букву ф» - ФСЁ. Вопрос посложнее – как это все связано с признаками. Кое-что , пока совсем немного можно как-то объяснить. Плохо работает какой-либо из ферментов в цепочке синтеза пигмента меланина – волосы светлые. Нарушен синтез гормона роста – человек маленький и наоборот. Опять же – дофаминовые рецепторы. Коллаген – нити, которые собираются из отдельных субъединиц. В процессе участвует куча разных видов ферментов. В любом из этой кучи может быть изменение (наследственное).  Соберется несколько другой белок. Каждый белок имеет свое время жизни, потом распадается. Если распадается слишком быстро, а материала для синтеза нового поступает недостаточно, возникают проблемы с позвоночником, суставами, сердечными клапанами, близорукостью, и т.д. – почти у каждого человека в различной степени. В большинстве же случаев проследить эту цепочку труднее, однако она обязательно есть. И вот почему.

1.Известно, что вся наследственная информация находится в ДНК.

2. Что может «делать» ДНК, вернее, что с ней можно сделать? – Скопировать, чтобы передать новой клетке или организму.  – Построить по ней белки. Вроде больше ничего. Получается, что наследственная информация – это информация о первичной структуре белка ( на самом деле, как мы увидим позже, еще и о том, когда какой белок синтезировать.)

Генетический код – «словарь» перевода этой информации с языка нуклеотидов  на язык аминокислот. Понятно, что для кодировки 20 аминокислот нужны как минимум трехбуквенные слова – триплеты. У генкода куча разных удивительных свойств, он совсем не случаен, страшно надежен и помехоустойчив, есть целые исследования этой системы, можно посмотреть в статьях.

Чтобы построить белок по информации, заключенной в ДНК, сначала эта информация переносится на построенную по матрице ДНК, молекулу РНК – процесс транскрипции. Транскрибируется только тот участок ДНК, в котором записана информация об 1 белке.

Ген –(по самым-самым примитивным и упрощенным представлениям) участок молекулы ДНК, несущий информацию об 1 белке или 1 молекуле РНК ( РНК нужна не только для синтеза белка) ( на самом деле, по последним данным, с одного гена может строиться в среднем 10 белков, но в школьных учебниках это почему-то держат в секрете.).  Вопрос – а что, не вся ДНК – это гены? Для человека гены 2-3% ДНК. А остальное – не несет информации? Естественно, что по любому участку ДНК можно построить белок. Любому набору английских слов можно сопоставить набор русских. С формальной точки зрения – это информация, и её количество можно посчитать. Однако эта информация может не иметь смысла – бессмысленный набор букв или слов, и в этом контексте она информацией не является. Белок, построенный по такому участку не найдет себе применения к клетке, он будет сразу уничтожен, на самом деле он никогда и не производится. Как узнается – ген или не ген? У гена есть начало и конец - как бы заглавная буквы и точка – определенные последовательности нуклеотидов, узнаваемые транскрибирующим ферментом. Хотя не так все просто. Что с остальной ДНК – про это чуть позже.

Генотип – совокупность всех генов организма. Поскольку мы размножаемся половым способом, у каждого из нас 2 набора генов – от каждого из родителей( это наз. диплоидный набор, а одинарный – гаплоидный). Они расположены в парных (гомологичных) хромосомах. Каждого гена может быть множество вариантов – аллелей. Эти варианты возникло, вероятно, в результате точечных мутаций – замены, выпадения или повтора одного или нескольких нуклеотидов. Не всякое подобное изменение приведет к изменению структуры белка (см. свойства кода), может измениться структура, но свойства не изменятся или изменятся слабо, или, наоборот – сильно. В худшем случае может образоваться белок, не способный выполнять свои функции.

У каждого данного организма аллелей каждого гена, естественно, только 2. Они могут быть различными, и могут взаимодействовать друг с другом – может проявиться в фенотипе только 1 (доминантный) или оба, или получится промежуточный вариант. Вообще очень немного признаков, которые определяются одним геном, большинство требует взаимодействия многих генов, взаимодействия и во времени и в пространстве. 

Геном – вся ДНК гаплоидного набора организма (включая и гены и не-гены). Геном – очень сложная система, некоторые уподобляют её устройство устройству мозга или сети Интернет.

Геном человека (продолжение)

По данным на конец 2004г. (35 версия расшифровки генома человека с точностью 1 ош. на 1000000пар нуклеотидов (помним, что в ДНК 2 цепи, и нуклеотиды в них соединены попарно по принципу комплементарности),  300 нерасшифрованных брешей, 99% расшифровано) В ГЕНОМЕ ЧЕЛОВЕКА 25000 - 30000генов. 

41,8% - функция неизвестна

13,5% - белки, связанные с ДНК(на них она накручивается – гистоны -,или они регулируют процесс транскрипции, т. е. включают и выключают гены )

12,2% - белки, передающие сигналы

10,4%- ферменты

17,4% - разное (?)

Экспериментально изучены 7000генов.

63-74% ДНК – не гены (т.е. РНК по ним не строится), кроме того, не по всякой рнк строится белок, кроме того, если даже по ней строится белок, то до 95% этой РНК вырезается и выкидывается (т.н. интроны). Т.о. белок- кодирующей оказывается около 1% всей ДНК.  Смысл - ?  Смысл интронов можно предположить: иногда, и даже довольно часто по одному гену строится несколько разных белков –  по–разному вырезаются интроны – экономия.

А остальная ДНК? Раньше её называли мусорной или эгоистичной. Однако если сравнить нас с нашими меньшими братьями, например, в круглыми червями или рисом, то можно заметить, что по количеству генов не особенно-то далеко мы от них ушли ( т. е. от червей, у них 19,5 тыс. генов, а рис со своими 45тыс. как раз от нас ушел). Даже у дрожжей длина белок-кодирующей ДНК всего в 3 раза меньше нашей. А вот «бессмысленная» ДНК у нас сильно побольше, раз в 10, а то и в 100. Либо придется признать нашу бессмысленность, либо что-то другое. Что? Не очень понятно. Опять-таки, какие-то крошки. Видимо, два варианта: 

-регулирующие объекты, например, ДНК изгибается, и один её участок (энхансер) включает некий ген, расположенный достаточно далеко; или – МГЭ -  мобильные генетические элементы – маленькие кусочки ДНК, прыгают себе по молекуле как хотят (или как кто-то хочет) и включают или выключают соседние гены (напомню – ген включен – значит с него транскрибируется РНК, и , возможно, потом транслируется белок)

-материал для накопления мутаций – эволюционный резерв, не проявляющийся в фенотипе и потому не подверженный отбору, который на самом-то деле, как правило, не способствует, а препятствует эволюции. В общем, что-то там происходит подтихую, вирусы встраиваются, перенося к нам информацию от других организмов, МГЭ прыгают, могут изменить гены, какие- то гены удваиваются полностью или частично, создаются повторы… Как, Зачем, Почему? Тайна сия велика. В общем , это какой-то могучий запас. Для какой-то цели. Видимо, он по мере необходимости может пускаться в дело.
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