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[bookmark: _Toc503804202]xxx1 Kapittel 5: DNA er arvestoffet
Arvestoffet inneholder informasjonen som programmerer aktiviteten i hver enkelt celle, men det inneholder også hele "oppskriften" på organismens oppbygning og atferd. Arvestoffet styrer dessuten sin egen kopiering. Når en celle deler seg, blir identiske kopier av arvestoffet levert til dattercellene ‑ både når befruktede eggceller deler seg og blir differensiert til voksne organismer, og når celler må fornyes.
  Når en organisme formerer seg, må arvestoffet føres videre i intakt tilstand til neste generasjon. Arvestoffet fungerer altså som et slags informasjonslager eller som en database, og denne basen må holdes mest mulig stabil og intakt. Det er produktene av arvestoffet, proteinene, som er direkte aktive i styringen av prosessene i cellen. Men arvestoffet regulerer produksjonen av proteinene ‑ de aktive molekylene i cellene.

{{Du skal kunne}}
-- forklare strukturen til DNA og hvordan DNA blir kopiert før cellene deler seg
-- sammenlikne mitose og meiose med vekt på fordeling av genmateriale i cellene som blir dannet
-- gjøre greie for transkripsjon og translasjon av gener og forklare hvordan regulering av gener kan styre biologiske prosesser
{{Slutt}}
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[bookmark: _Toc503804203]xxx2 5.1 De fleste organismer har DNA som arvestoff
_DNA_ er en forkortelse av det engelske _deoxyribonucleic acid_, på norsk _deoksyribonukleinsyre_. I 1860-årene klarte noen forskere å isolere en organisk fosfatforbindelse fra cellekjernen (_nukleus_ på latin). Denne organiske fosfatforbindelsen reagerte som en syre, derfor fikk den navnet _nukleinsyre_. Siden den gang er også nukleinsyra _RNA_ funnet. RNA er en forkortelse av det engelske ordet _ribonucleic acid_. Det er altså to slags nukleinsyrer i levende organismer: DNA og RNA. Du kan lese mer om RNA på side 148.
  De fleste organismer har DNA som arvestoff. Det er bare enkelte grupper av virus som har RNA som arvestoff. Prokaryote organismer, som består av celler uten cellekjerne, har det aller meste av sitt DNA i et _ringformet kromosom_. I tillegg har prokaryote celler mindre ringer av DNA som kalles _plasmider_. De inneholder noen få _gener_.
  Eukaryote organismer, som består av celler med cellekjerne, har det meste av DNA-et sitt i cellekjernen. Det er fordelt på flere _lineære kromosomer_ som ser ut som lange tråder. Arvestoffet i cellekjernene er beskyttet mot skader og nedbrytning av en dobbelt _kjernemembran_. Hos eukaryote organismer varierer antallet kromosomer fra art til art. I tillegg har eukaryote celler små ringformede kromosomer i mitokondriene, og de finnes i kloroplaster hos planter og alger. Disse kromosomene likner mer på prokaryote enn på eukaryote kromosomer. Dette fellestrekket tyder på at alle organismer stammer fra et felles encellet opphav som ved evolusjon har utviklet seg til det mangfoldet av organismer som finnes i verden i dag.

{{Figur:}}
Figurtekst: Hvert DNA-molekyl inneholder mange gener, og et gen er den delen av DNA-et som inneholder informasjon om en egenskap.
{{Slutt}}

{{Bilde:}}
Bildetekst: Bakterien Escherichia coli er en prokaryot organisme uten cellekjerne. DNA-et består av ett kromosom som er en brøkdel av lengden til det korteste kromosomet hos mennesket. Her er DNA trukket ut av bakterien.
{{Slutt}}

{{Bilde:}}
Bildetekst: Denne eukaryote cellen har en tydelig kjerne der DNA er farget kunstig blått og ses som en kornete masse. Det røde er kunstig farget aktin. Aktin er et protein som inngår i cytoskjelettet, det som gir cellen form. Cellen er fra et menneske.
{{Slutt}}
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{{Ramme:}}
Det er to typer nukleinsyrer i levende organismer: DNA og RNA. De fleste organismer har DNA som arvestoff. Prokaryote organismer har celler uten cellekjerne; de har det meste av DNA-et i ett ringformet kromosom. Eukaryote organismer har celler med en cellekjerne som inneholder DNA, og DNA-et er fordelt på flere lineære kromosomer.
{{Slutt}}

{{Ekstrastoff. Mitokondrie-DNA:}}
Mitokondrie-DNA-et, mtDNA, arver vi bare fra mor. mtDNA-et i sædcellens mitokondrier og energien fra disse mitokondriene er viktig når sædcellene skal svømme til eggcellen. Når sædcellen trenger inn i eggcellen, blir mtDNA-et fra sædcellen ikke med i det befruktede egget. Du har derfor arvet mtDNA bare fra moren din, og du har også arvet evnen til celleånding fra henne. Genene i mitokondriene sørger for produksjon av ATP-ase-enzymer og proteiner i elektrontransportkjeden til celleåndingen. Defekte mtDNA-gener gir dårligere celleånding. mtDNA styrer også delvis produksjonen av mitokondrier i en celle, selv om DNA-et i kjernen fungerer som en "overkontrollør" så cellen ikke blir uten mitokondrier eller stappfull av disse organellene. Kort sagt kan vi si at du har arvet anlegg for kondisjonen din fra mor. Utholdenhetsidretter, f.eks. langdistanseløp, gjør at cellene produserer flere mitokondrier, og ved det kan cellene i musklene øke celleåndingen og energiproduksjonen.
Genundersøkelser viser også at det er en kopling mellom gener på mtDNA og en del tilfeller av diabetes og hjerte- og karsykdommer.

{{Bilde:}}
Bildetekst: Mitokondrie omsluttet av en dobbeltmembran. Fotografiet er tatt gjennom et skanning-elektronmikroskop, og det er kunstig farget.
{{Slutt}}
{{Ekstrastoff slutt}}

[bookmark: _Toc503804204]xxx2 5.2 Strukturen i DNA-et
I 1953 publiserte biofysikeren James D. Watson og biokjemikeren Francis Crick en artikkel der de beskrev strukturen i DNA-molekylet. Denne artikkelen kan du lese på Bios-nettsidene. Artikkelen utgjorde bare én side med 122 linjer, likevel er den blitt karakterisert som den største vitenskapelige bragd i biologien, og de to forskerne ble belønnet med nobelprisen i medisin i 1962. Oppdagelsen av arvestoffets oppbygning ble innledningen til det vi gjerne kaller den biologiske revolusjon og har gitt grunnlaget for mye av den nye kunnskapen vi i dag har innenfor biologi og medisin.

{{Bilde:}}
Bildetekst: Watson og Crick.
{{Slutt}}
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[bookmark: _Toc503804205]xxx3 Nukleinsyrer er bygd opp av nukleotider
DNA ser ut som en vridd stige. Stigebeina er bygd opp av to slags molekyler: annethvert _sukker_ og annethvert _fosfat_. Stigetrinnene består av fire forskjellige _baser_, ett par i hvert trinn. Vi sier at hvert trinn i stigen dannes av to baser, som altså utgjør et _basepar_. Fordi hvert trinn er dreid litt i forhold til det neste, blir stigen vridd til en struktur som vi kaller en _dobbeltspiral_. Denne strukturen blir ofte også omtalt som en _dobbelttråd_, der hvert av stigebeina utgjør en _enkelttråd_. Når informasjonen i DNA-et skal leses eller kopieres, åpnes dobbelttråden, og enkelttråder dannes.

{{Figur:}}
Figurtekst: DNA-et er vridd til en struktur som kalles en dobbeltspiral. Stigebeina består av to slags molekyler: annethvert sukker og annethvert fosfat. Stigetrinnene består av fire forskjellige baser. Det er ett basepar i hvert trinn.
{{Slutt}}

Alle nukleinsyrer (både DNA og RNA) er bygd opp av _nukleotider_. Hvert nukleotid er sammensatt av tre deler: et sukker, et fosfat og en base. Mens fosfatet og sukkeret er identiske i hvert nukleotid, kan basen variere mellom de enkelte nukleotidene innenfor hvert DNA-molekyl. Nukleotidene kan ha én av fire nitrogenholdige baser som alle har ringstruktur. I DNA er dette _adenin_ (A), _cytocin_ (C), _guanin_ (G) og _tymin_ (T). Oppbygningen er ganske enkel, og de inneholder bare grunnstoffene karbon, oksygen, nitrogen og hydrogen. Mens adenin og guanin danner to ringstrukturer (kalt _puriner_), danner cytosin og tymin én ringstruktur (kalt _pyrimidiner_). Det er rekkefølgen av disse basene som bestemmer en organismes arvelige egenskaper. Denne rekkefølgen av baser kaller vi baserekkefølgen eller _DNA-sekvensen_.

{{Figur:}}
Figurtekst: Strukturen til de fire basene adenin og guanin (puriner) og tymin og cytosin (pyrimidiner).
{{Slutt}}

{{Ramme:}}
En nukleinsyre er satt sammen av nukleotider. Et nukleotid består av et sukker, et fosfat og en base. Basen kan være adenin, cytosin, guanin eller tymin. Rekkefølgen av baser kaller vi DNA-sekvensen.
{{Slutt}}

{{Margtekst:}}
Et annet ord for dobbeltspiral er dobbeltheliks.
{{Margtekst slutt}}

{{Margtekst:}}
_pent-_ (gresk) = fem
_deoksy-_ = uten oksygen
{{Margtekst slutt}}

Sukkeret i DNA er alltid _deoksyribose_, en ringformet femkarbonforbindelse (en pentose). Forstavelsen _deoksy_ viser at dette sukkermolekylet mangler et oksygenatom som er til stede i ribose, som er sukkeret i RNA. Fosfatet er lik det som finnes i ATP (se kapittel 2). Nukleotidene koples sammen ved hjelp av sterke _kovalente_ bindinger (elektronparbindinger) mellom sukkermolekylene og fosfatene. På den måten danner sukkermolekylene og fosfatene en ryggrad i enkelttråden, der basene er frie til å binde seg til andre molekyler, f.eks. de komplementære basene på motsatt tråd (se neste side) eller RNA (se side 148, om transkripsjon).
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{{Figur:}}
Figur: Nukleinsyrer er bygd opp av nukleotider. Et nukleotid består av sukker, fosfat og en base. Basen er koplet til sukkeret.
{{Slutt}}

For lettere å kunne beskrive strukturen i DNA er forskere blitt enige om å nummerere de fem karbonatomene i sukkeret som inngår i hvert nukleotid, fra 1 til 5. Det første karbonatomet kalles 1' (les: en-merket), det neste karbonatomet 2' (les to-merket) osv. Når nukleotider bindes til hverandre for å danne DNA, skjer dette alltid ved at en fri hydroksylgruppe (OH-gruppe) på 3'-atomet i sukkeret i et nukleotid danner en binding til fosfatet som er bundet til 5'-atomet i sukkeret i et annet nukleotid. Når nye nukleotider skal bindes til en tråd med nukleotider, blir dette gjentatt, slik at den frie OH-gruppen på 3'-atomet i sukkeret på siste nukleotid i tråden alltid bindes til fosfatet på det nye nukleotidet. En tråd med nukleotider har derfor to forskjellige ender. Den ene kalles 5'-ende og den andre 3'-ende slik figuren ved siden av viser. Nye nukleotider kan bindes kun i 3'-enden av tråden. Forskere er blitt enige om å skrive DNA fra 5' mot 3'-ende, som også er den rekkefølgen nye DNA-enkelttråder blir laget i, dvs. _replikert_ (kopiert). Det kan du lese mer om seinere i dette kapittelet.

{{Figur:}}
Figurtekst: Karbonatomene i sukkeret som inngår i et nukleotid, blir nummerert. Sukkeret er en pentose, dvs. det har fem karbonatomer.
  Forklaring: Fire av de fem karbonatomene danner en ring sammen med et oksygenatom. Karbonatom 1' er nabo til oksygenatomet, og har en base er bundet til seg. Karbonatom 4' er på den andre siden av oksygenatomet. 5' er utenfor ringen og er bundet til 4'.
{{Slutt}}

{{Figur:}}
Figurtekst: DNA er retningsbestemt. Det forlenges ved at frie nukleotider bindes til 3'-enden av DNA-tråden.
{{Slutt}}

{{Ramme:}}
Sukkeret i DNA er deoksyribose. Karbonatomene i sukkeret blir nummerert fra 1 til 5. Nukleotider blir bundet sammen ved at en hydroksylgruppe på 3'-atomet i sukkeret i ett nukleotid binder seg til fosfatet på 5'-atomet i sukkeret i et annet nukleotid. Vi skriver DNA-sekvensen fra 5' mot 3'-ende.
{{Ramme slutt}}
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[bookmark: _Toc503804206]xxx3 Komplementære basepar: AT og GC
De to enkelttrådene i DNA holdes sammen av _hydrogenbindinger_ mellom basene på hvert trinn. Dette er langt svakere bindinger enn de kovalente bindingene som holder nukleotidene i hver enkelttråd sammen, og de gjør at en dobbelttråd lett kan deles i to enkelttråder ved hjelp av enzymer i cellen. Slike delinger av dobbelttråden skjer stadig når DNA skal kopieres eller leses av. Dobbelttråden holdes imidlertid vanligvis godt sammen, og strukturen er stabil. Forutsetningen for en binding mellom enkelttrådene er at basene på hver tråd danner _komplementære basepar_.

{{Margtekst:}}
komplementær = utfyllende
{{Margtekst slutt}}

Det er bare to muligheter for at de fire basene kan danne komplementære basepar. Adenin danner alltid basepar med tymin, og guanin danner alltid basepar med cytosin. Dette skyldes basenes struktur, og det gjør at dobbelttråden får en jevn diameter på 2 nm (= nanometer). Basene C og T består av én ringstruktur, mens A og G er større og består av to sammensatte ringstrukturer. Det blir dannet to hydrogenbindinger mellom basene A og T og tre hydrogenbindinger mellom basene G og C. På denne måten blir trådene i DNA-molekyler komplementære. Vi kan derfor forutsi rekkefølgen på basene langs den ene tråden når vi vet rekkefølgen på den andre tråden. Som vi skal se seinere, er dette svært viktig i kopieringen av DNA.

{{Margtekst:}}
nanometer=10^-9 meter
{{Slutt}}

{{Figur:}}
Figurtekst: Dannelse av basepar mellom A og T og mellom G og C. Baseparene AT og GC kalles komplementære.
{{Slutt}}

{{Figur:}}
Figurtekst: Baseparene A og T og G og C gir jevn diameter på DNA-dobbelttråden. Basene er skjematisk tegnet.
{{Slutt}}

{{Ramme:}}
De to enkelttrådene i DNA holdes sammen av hydrogenbindinger mellom basene på hvert trinn. Basene på hvert trinn danner komplementære basepar. A danner alltid basepar med T, og G danner alltid basepar med C.
{{Ramme slutt}}
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[bookmark: _Toc503804207]xxx2 5.3 Kopiering av DNA ‑ replikasjon
Alle flercellede organismer har utviklet seg fra én celle som har delt seg gjentatte ganger. I tillegg må celler erstattes av nye når de blir gamle og dør. I begge tilfeller gir én morcelle opphav til to datterceller. Med få unntak inneholder alle celler i en organisme den samme genetiske informasjonen, dvs. kopier av det samme arvestoffet. Før en morcelle deler seg og blir til to datterceller, må alle kromosomene kopieres nøyaktig slik at de nye cellene får like mange kromosomer som morcellen og dermed den samme genetiske informasjonen. Prosessen der DNA-et kopieres, kalles _replikasjon_. Ordet betyr egentlig tilbakefolding eller sammenrulling.
  I kopieringen fungerer hver av enkelttrådene i DNA-et som en _templattråd_. Templattråden er et mønster for den nye DNA-tråden. Bare nukleotider med baser som er komplementære til de basene som er i templattråden, vil kunne inngå i en ny DNA-tråd. Sammen med templattråden danner disse nukleotidene en ny dobbelttråd. Resultatet av dette er at én dobbelttråd etter fullført kopiering har gitt opphav til to identiske dobbelttråder. Hver av de nye dobbelttrådene er satt sammen av en "gammel" templattråd og en nydannet tråd.

{{Margtekst:}}
Templat betyr mal eller mønster som brukes for å kopiere former.
{{Slutt}}

{{Figur:}}
Figurtekst: Under dannelsen av nytt DNA vil en gammel dobbelttråd gi opphav til to tråder som består av en gammel og en ny enkelttråd.
{{Slutt}}

[bookmark: _Toc503804208]xxx3 Replikasjonsmaskineriet
Forutsetningen for at kopieringen av DNA-et kan komme i gang, er at dobbelttråden åpnes. Spesialiserte proteiner gjenkjenner startpunktene for replikasjonen og skiller de to DNA-trådene. Da blir basene i templattrådene tilgjengelige for enzymer og nukleotider med komplementære baser som sørger for oppbyggingen av de nye enkelttrådene. Dette skjer på spesielle startpunkter i dobbelttråden.
  Kopieringen forutsetter at spesialiserte proteiner gjenkjenner startpunktene for replikasjonen. Disse proteinene binder seg til enzymer som er nødvendige for kopieringen, og danner et kompleks. Dette proteinkomplekset med enzymer og DNA fungerer sammen som en "replikasjonsmaskin". Denne replikasjonsmaskinen bruker ATP som energi. Vi skal se nærmere på noen av delene i denne maskinen.
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En _replikasjonsboble_ dannes ved startpunktet der dobbelttråd-DNA-et åpnes. Replikasjonsboblen består av to _replikasjonsgafler_ sammen med nydannet dobbelttrådet DNA mellom de to replikasjonsgaflene. Replikasjonsboblen utvider seg i begge retninger av dobbelttråden fra startpunktet slik at hele DNA-molekylet blir kopiert. I det sirkulære kromosomet i bakterier er det ett startpunkt. I eukaryote celler er det derimot hundrevis eller tusenvis av slike startpunkter der dobbelttråden åpnes i hvert kromosom. På hvert startpunkt der dobbelttråden åpnes, foregår det _syntese_, dvs. dannelse, av nytt DNA. På grunn av den Y-formede strukturen der dobbelttråden åpnes, kalles dette området en replikasjonsgaffel.

{{Figur:}}
Figurtekst: Replikasjonsbobler oppstår flere steder samtidig på eukaryote kromosomer. En replikasjonsboble består av to replikasjonsgafler med DNA imellom. Pilene viser hvilken retning DNA-et blir åpnet i.
{{Slutt}}

Hydrogenbindinger holder normalt de to tradene i dobbelttråden stabilt sammen. Enzymer åpner dobbelttråden ved at de bryter hydrogenbindingene mellom basene og tvinner opp DNA-et. _DNA-polymeraser_ er enzymer som syntetiserer nytt DNA ved å feste nukleotider på den voksende enden av den nye DNA-enkelttråden. I bakterien _E.coli_ er to ulike DNA-polymeraser involvert i kopieringen av DNA. Minst elleve forskjellige DNA-polymeraser er kjent fra eukaryote celler.
  DNA-polymeraser kan ikke sette i gang produksjon av nytt DNA ut fra en templattråd alene. De kan bare forlenge enden av en allerede påbegynt tråd. Dette problemet løses ved at et enzym kalt _primase_ lager en kort RNA-tråd med ca. 10 nukleotider. Denne korte tråden kaller vi en RNA_-primer_. RNA-primeren er komplementær til den templattråden som skal kopieres. DNA-polymerasen bindes så til RNA-primeren og setter i gang produksjon av nytt DNA ved å feste nukleotider til 3'-enden på primeren. RNA-primeren blir siden fjernet fra DNA-et.
  For at dattercellene skal inneholde den samme genetiske informasjonen som morcellen, må kopieringen av arvestoffet være svært nøyaktig. Så lite som én feil per 10^9 kopierte baser er observert for arvestoffet hos pattedyr. Så stor nøyaktighet er bare mulig ved at DNA-polymerasene har en korrekturlesningsfunksjon. I løpet av replikasjonen sammenlikner DNA-polymerasene basen i hvert nytt nukleotid med basen i templatets nukleotider. Nukleotider som ikke danner komplementære basepar med templatet, blir raskt fjernet.
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I tillegg bruker cellen andre spesialiserte enzymer for å fjerne feil som har sluppet unna korrekturen eller er oppstått siden.
  Under kopieringen vokser DNA-tråden med omtrent 500 nukleotider per sekund i bakterier og med 50 nukleotider per sekund i eukaryote celler som for eksempel menneskeceller. At hastigheten er lavere i eukaryote celler, kan skyldes at DNA-et er pakket inn i proteiner. Det kan du lese mer om seinere i dette kapittelet.

{{Figur:}}
Figurtekst: DNA-polymerasen må bindes til en RNA-primer, en komplementær RNA-tråd, før DNA-polymerasen kan sette i gang dannelse, syntese, av DNA. Dette skjer i startpunktet der dobbelttråden åpnes.
{{Slutt}}

{{Ramme:}}
Prosessen der det lages kopier av DNA-et, kalles replikasjon. DNA-dobbelttråden må åpnes før kopieringen kan begynne. Ved at enzymer åpner dobbelttråden og deretter danner nytt DNA, blir det dannet en replikasjonsboble.
{{Ramme slutt}}

[bookmark: _Toc503804209]xxx3 Ledertråd og lagtråd i DNA-et
De to enkelttrådene i DNA-et er orientert motsatt vei av hverandre; de er _antiparallelle_. Følger vi en DNA-dobbelttråd i en retning, går den ene enkelttråden i 3'-5'-retning, mens den andre går i 5'-3'-retning. Begge enkelttrådene blir brukt som templattråder når nytt DNA dannes. DNA-polymerasen kan bare bevege seg i 3'-5'-retning langs templattråden. Den ene templattråden blir avlest kontinuerlig i 3'-5'-retning og i samme retning som DNA-et blir åpnet. Den nye enkelttråden som da dannes kontinuerlig, kaller vi _ledertråden_. Den andre templattråden blir avlest stykkevis. Måten det skjer på, er at DNA-polymerasen fester seg et stykke inn på templattråden, og så beveger den seg "baklengs" og danner DNA i korte biter slik figuren på neste side viser. Dette gjentar seg, og bitene med DNA blir deretter koplet sammen ved hjelp av et enzym som heter ligase. Denne nye enkelttråden som blir dannet stykkevis, kalles _lagtråden_.
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{{Figur:}}
Figurtekst: Dannelse av ledertråd og lagtråd når DNA blir kopiert. Ledertråden blir laget sammenhengende i 5'-3'-retning. Lagtråden blir dannet stykkevis, deretter blir bitene koplet sammen. 
1. Det dannes en kort RNA-primer (blå). 
2. DNA-polymerasen fester seg til RNA-primeren og danner en ny DNA-enkelttråd kontinuerlig i samme retning som DNA-dobbelttråden åpnes. Denne nye tråden kalles ledertråden. 
3. Det dannes en RNA-primer nær replikasjonsgaffelen. DNA-polymerasen fester seg til RNA-primeren og danner en kort bit med enkelttrådet DNA. 
4. RNA-primeren løsner fra DNA. DNA-polymerasen kopierer den manglende DNA-sekvensen. 
5. Enzymet ligase limer sammen DNA-bitene til en ny sammenhengende enkelttråd. Denne nye tråden kalles lagtråden.
DNA-polymerase DNA åpnes Retning for dannelse av DNA
{{Slutt}}

{{Ekstrastoff. Replikasjon forkorter lineære kromosomer:}}
Som vi har sett, er DNA-polymerasen avhengig av en RNA-primer for å kunne lage nytt DNA. Enden av DNA-et som skal kopieres, blir derfor erstattet av RNA slik at DNA-polymerasen har en bit å bygge videre på. I den påfølgende kopieringen av DNA klarer ikke DNA-polymerasen å erstatte RNA-primeren på enden av templattråden med DNA. Denne biten går dermed tapt. Det fører til at endene på kromosomene blir forkortet med 50‑100 nukleotider for hver runde med kopiering, dvs. før hver celledeling. Endene på kromosomene i eukaryote organismer kalles telomerer. Telomerene består av korte repeterte sekvenser uten gener (GGGTTA repetert ca. 1000 ganger hos mennesket). Ved at det er disse sekvensene som forkortes og ikke genene, fungerer telomerene som beskyttelse for den genetiske informasjonen. Uten telomerer vil kromosomene kople seg sammen eller brytes ned. Derfor har forkortingen av telomerer med aldring å gjøre. Når det meste av telomerene er kuttet bort, slutter cellen å dele seg, og den dør. For at ikke gener, som er innenfor telomerene på DNA-tråden, skal mistes i løpet av noen generasjoner, er enzymet telomerase aktivt i celler som gir opphav til kjønnsceller, og i andre stamceller (se kapittel 7). Dette er celler som kan dele seg svært mange ganger. Telomerasen gjør at telomerene blir forlenget i slike celler. Dermed opprettholder telomerene sin opprinnelige lengde, og cellene kan fortsette å dele seg nærmest i det uendelige.
Også i visse typer kreftceller er telomerasen aktiv. Den bidrar til at disse cellene kan gjennomføre et ubegrenset antall celledelinger og i prinsippet ha evig liv. Prokaryote celler med sirkulært DNA uten ender mister heller ikke noe av sitt DNA under kopieringen, men har "evig liv".
{{Ekstrastoff slutt}}

--- 141 til 172
[bookmark: _Toc503804210]xxx2 5.4 Cellesyklus og celledeling
[bookmark: _Toc503804211]xxx3 Cellesyklus
Alle celler som har celledeling ved mitose, går gjennom en _cellesyklus_. Vi skal først se på de ulike stadiene i cellesyklusen. Celledeling kommer vi tilbake til i neste avsnitt. I eukaryote organismer består syklusen av at cellene passerer gjennom kontrollerte stadier fra de oppstår som resultat av celledeling, og til de deler seg på nytt. Stadiene gjentas for hver deling, derfor kaller vi det en syklus. Cellesyklusen har i hovedsak to faser: _interfasen_ og _delingsfasen_. Interfasen utgjør 90% av cellesyklusen. Det er den perioden da cellen vokser ved å produsere proteiner og celleorganeller. Dette foregår i hele interfasen. DNA blir bare kopiert i en del av interfasen i det vi kaller _S-fasen_ (syntesefasen). Hvor lenge cellesyklusen varer, er forskjellig hos forskiellige celler. I de fleste kroppscellene hos mennesket varer en cellesyklus i omtrent 24 timer, og interfasen er 23 timer av dette. Halvparten av interfasen går med til DNA-kopiering (S-fasen). Delingsfasen tar ca. en time. I delingsfasen blir en morcelle delt i to datterceller. Figuren ved siden av viser et eksempel på cellesyklusen i rotcellen hos en plante. Hele denne syklusen tar i alt 18 timer, og DNA-kopieringen tar 11 av disse 18 timene.

{{Figur:}}
Figurtekst: Faser i cellesyklusen hos en planterotcelle. Ved kontrollpunkter i syklusen (merket *) sjekker cellen seg selv. Dersom noe er gått galt i cellesyklusen, kan cellen gå ut av syklusen og slutte å dele seg.
  Forklaring: Kontrollpunktene her er i begynnelsen av delingsfasen og ca. en tredel ut i interfasen. 
{{Slutt}}

Cellesyklusen er under streng kontroll. Denne kontrollen sikrer at de forskjellige stadiene i syklusen skjer til rett tid og i riktig rekkefølge og bare én gang per cellesyklus. Kontrollen avgjør hvor raskt forskjellige celletyper deler seg. Mens for eksempel hudceller, celler på innsiden av tarmen og celler i beinmargen deler seg hele livet, har leverceller en mulighet til å dele seg ved behov, og lysfølsomme celler i øyet og nerveceller deler seg ikke etter at de er ferdig spesialisert. For å styre hvilke celler som skal dele seg når, har cellen bestemte kontrollpunkter hvor cellesyklusen stopper opp. Cellen må da få et klarsignal for å gå videre i syklusen. Det viktigste kontrollpunktet er i interfasen, før kopieringen av DNA-et begynner. Dersom cellen får klarsignal her, vil den normalt fullføre hele cellesyklusen og dele seg. Dersom klarsignal ikke blir gitt, vil den gå ut av cellesyklusen og inn i en tilstand hvor den ikke deler seg. De aller fleste celler i kroppen er i denne tilstanden. Signaler både utenfra og innenfra cellen kan påvirke kontrollpunktene. Kreftceller kan unnslippe kontrollpunktene i cellesyklusen og har derfor ukontrollert vekst.

{{Ramme:}}
Alle celler som har celledeling ved mitose, går igjennom en cellesyklus som består av en interfase og en delingsfase. Begge fasene har flere kontrollpunkter.
{{Ramme slutt}}

--- 142 til 172
[bookmark: _Toc503804212]xxx3 Celledeling ‑ mitose og meiose
Alle celler kommer fra celler. Dette skjer ved at en morcelle deler seg i to datterceller. Når encellede organismer, f.eks. bakterier eller encellede alger og dyr, deler seg, blir hele organismen reprodusert ved en todeling av cellen. Som du leste i forrige avsnitt, utgjør delingsfasen en mindre del av cellesyklusen, og kan først starte opp når cellen har kopiert sitt DNA og har to identiske genomer (se side 144) eller kromosomsett. Delingsfasen består av to deler: først atskilles de to kromosomsettene, deretter skjer det en todeling av cytoplasmaet og morcellen deles i to datterceller. Hos eukaryote organismer kalles den første delen gjerne for kjernedeling og den andre for cytokinese.
  I flercellede organismer gjør celledeling at voksne organismer kan utvikles fra én befruktet eggcelle, at gamle celler kan erstattes, og at syke eller skadede organer kan repareres. Både hudceller og blodceller blir daglig erstattet i store mengder. Dette er en form for celledeling som kalles mitose. Celledeling er også nødvendig for danning av _kjønnsceller_ både hos encellede og flercellede eukaryoter. Denne formen for celledeling kalles meiose. Det er måten kromosomene i cellekjernen fordeles på som avgjør om det er mitose eller meiose.

{{Margtekst:}}
_Mitos_ (gr.) = tråd,
_meiosis_ (gr.) = forminskelse
{{Margtekst slutt}}

Avhengig av hvordan kromosomene fordeler seg når kjernen deles, er det to hovedformer for celledeling:
-- mitose (vanlig celledeling)
-- meiose (reduksjonsdeling)

Kromosomene fordeler seg ulikt i kjernene til dattercellene i mitosen og meiosen. Ettersom prokaryote celler ikke har kjerne, finner vi mitose og meiose bare hos eukaryote celler.

{{Ramme:}}
Det er to typer celledeling, mitose og meiose. Ved mitose dannes det nye celler som kan sikre vekst og erstatte gamle celler. Ved meiose dannes det kjønnsceller. Bare eukaryote organismer kan ha celledeling.
{{Ramme slutt}}

[bookmark: _Toc503804213]xxx3 Kromosomene pakkes i celledelingen
Før celledelingen blir kromosomene pakket slik at de blir korte og tykke. Når et kromosom er kopiert og deretter pakket, ser det ut som bokstaven X og består av to identiske DNA-molekyler som vi kaller _søsterkromatider_. Kromatidene er festet sammen i _sentromeren_.

--- 143 til 172
{{Bilde:}}
Bildetekst: Disse kromosomene er tett pakket. De er fra en menneskecelle.
{{Slutt}}

I alle organismer bindes DNA til proteiner som pakker det sammen. Pakkingen av arvestoff blir organisert på flere nivåer og er svært presis. På første nivå surres DNA-dobbelttråden, som har en diameter på 2 nm, rundt proteiner som kalles _histoner_. Det dannes tråder på 10 nm som ser ut som perler på en snor, der hver "perle" kalles et _nukleosom_. Nukleosomene pakkes videre til stadig tykkere tråder som i tillegg blir kveilet opp slik at det til slutt dannes kompakte kromosomer. Sammensetningen av DNA og proteiner kalles _kromatin_. Kromosomene er bygd opp av kromatin og forkortet 10 000 ganger i forhold til de løst pakkede trådene etter kopieringen, og vi kan tydelig se dem i et lysmikroskop. Hvert kromosom består da av to identiske tettpakkede DNA-molekyler med en diameter på 700 nm.

{{Margtekst:}}
Kromatin: sammensetning av DNA og proteiner som oppstår som et resultat av at DNA kveiles rundt histoner og pakkes i kjernen.
{{Margtekst slutt}}

{{Figur:}}
Figurtekst: Før celledelingen blir kromosomene pakket slik at de blir korte og tykke.
{{Slutt}}

{{Figur:}}
Figurtekst: Når et kromosom er kopiert og deretter pakket, ser det ut som bokstaven X og består av to identiske DNA-molekyler som vi kaller søsterkromatider. Kromatidene er festet sammen i sentromeren.
{{Slutt}}

--- 144 til 172
Det samlede arvestoffet hos en organisme, dvs. hele den genetiske informasjonen, kalles et _genom_. Hos alle organismer finnes det minst én kopi av genomet i hver celle fordelt på et antall kromosomer som kan variere fra art til art. Menneskets genom er fordelt på 46 kromosomer. To kromosomsett, ett fra hver av foreldrene, danner 23 _kromosompar_. Til sammen har hvert av de to kromosomsettene over 3 milliarder basepar. Skulle DNA-sekvensen skrives ut på papir, ville det fylle mange hundre tettskrevne bøker. Den totale lengden av alt DNA i en kroppscelle hos mennesket utgjør ca. 2 m. Kromosomene har da form som lange tynne tråder. Før en celle skal dele seg, blir alt DNA-et kopiert slik at hvert kromosom består av to dobbelttråder. I den prosessen der morcellen fordeler disse kromosomene på to datterceller (celledelingen, enten mitose eller meiose), blir kromosomene pakket slik vi beskrev på forrige side, og DNA-et blir organisert på en ryddig måte. Vi sier at kromosomene _kondenseres_. Trådene blir da korte og tykke, og cellen kan dermed lettere håndtere kromosomene.

[bookmark: _Toc503804214]xxx3 Mitosen
{{Margtekst:}}
Diploide celler har parvise kromosomer. Haploide celler har enkeltvise kromosomer.
{{Margtekst slutt}}

{{Margtekst:}}
homolog = ensartet, innbyrdes samsvarende
{{Margtekst slutt}}

Den prosessen som fører til at hver av dattercellene har samme genetiske informasjon som morcellen, kalles mitose. Her skal vi se nærmere på mitose hos flercellede eukaryote organismer. Mitose foregår i kroppsceller når flercellede organismer vokser, og når celler må erstattes. Mange (men ikke alle) flercellede organismer har kroppsceller med et dobbelt sett kromosomer slik at to og to kromosomer utgjør et kromosompar. Ett sett med kromosomer vil hos mennesker bestå av 23 kromosomer, dvs. kromosomene fra 1 til og med 22, og i tillegg et kjønnskromosom. Kjønnscellene har ett enkelt sett med kromosomer. De er _haploide_ og betegnes n. Et dobbelt sett kromosomer (ett fra far og ett fra mor) er et resultat av kjønnet formering. Celler med et slikt dobbelt sett har 46 kromosomer. Vi kaller dem _diploide_ celler og betegner dem 2n. Et kromosompar som har samme størrelse og innhold av gener, kalles _homologe_ kromosomer. To homologe kromosomer er ikke identiske, for de kan inneholde ulike varianter (alleler, se side 177) av det samme genet. Mens ett kromosom inneholder genet for fri øreflipp, kan det andre kromosomet inneholde genet for fast øreflipp.

{{Figur:}}
Figurtekst: Et kromosompar består av to homologe kromosomer med samme størrelse og innhold av gener.
{{Slutt}}

{{Bilde:}}
Bildetekst: Cellen midt i bildet er i ferd med å dele seg og er i anafasen i mitosen. De andre cellene med tydelig kjerne er i en del av cellesyklusen der kromosomene er løst pakket og ser ut som en kornete masse.
{{Slutt}}

--- 145 til 172
Celler som skal gjennomføre mitosen, har kopiert sitt DNA. Hvert kromosom består da av to identiske DNA-molekyler, det vi kalte søsterkromatider.
  I mitosen blir kjernen i én diploid celle med to identiske søsterkromatider i hvert kromosom delt i to diploide cellekjerner med et kromatid i hvert kromosom slik figuren nedenfor viser. Dette skjer gjennom flere faser. Vi deler mitosen inn i de fem fasene _profase, prometafase, metafase, anafase_ og _telofase_. Deretter skjer det en cytokinese (todeling), som betyr at de to dattercellene blir atskilt fysisk.

{{Figur:}}
Figurtekst: Mitosen vist for to homologe kromosompar. Røde og blå kromosomer viser ulikt foreldreopphav. Interfasen regnes ikke som en del av mitosen.
  Forklaring: Figuren viser en sekvens på åtte mindre figurer med følgende tekster:
1. Interfase: DNA er kveilet ut, og det blir produsert proteiner og celleorganeller.
2. Profase: Kopierte kromosomer blir pakket. Det dannes en spindel ved polene. Kromosomene er fortsatt inne i cellekjernen.
3. Prometafase: Kjernemembranen går i oppløsning. Spindelen fester seg i sentromeren i hvert kromosom.
4. Metafase: Spindelen trekker kromosomene slik at de legger seg i et plan midt i cellen. Metafasen er det lengste stadiet i mitosen og varer ca. 20 minutter.
5. Anafase: Kromosomene blir delt ved at spindelen trekker identiske søsterkromatider mot hver sin pol. Ved anafasens slutt har hver ende av cellen et fullstendig sett med kromosomer der hvert kromosom består av et kromatid.
6. Telofase: Spindelen forsvinner. Det dannes en ny membran rundt de to kjernene. Kromosomene blir mindre tett pakket.
7. Cytokinese: Cellen deler seg i to og gir to diploide datterceller med to sett kromosomer der hvert sett består av et kromatid.
8: Interfase DNA er kveilet ut. De to cellene kan starte på en ny syklus.
{{Slutt}}

{{Ramme:}}
I mitosen deler en diploid morcelle seg og gir to identiske diploide datterceller. Mitosen består av fem faser: profase, prometafase, metafase, anafase og telofase.
{{Ramme slutt}}

--- 146 til 172
[bookmark: _Toc503804215]xxx3 Meiosen
I flercellede organismer er meiose (reduksjonsdeling) den prosessen som fører til produksjon av kjønnsceller, dvs. eggceller og sædceller. Ved kjønnet formering oppstår nye diploide individer fra eggcellen og sædcellen som smelter sammen under befruktningen. Kjønnscellene har ett enkelt sett med kromosomer.
  Slike haploide kjønnsceller kalles også _gameter_ og omfatter både eggceller og sædceller. Dersom kjønnscellene hadde hatt et dobbelt sett kromosomer slik som kroppscellene, ville kromosomtallet i cellene ha doblet seg for hver generasjon. Dette unngås ved at diploide _stamceller_ i kjønnsorganene produserer kjønnsceller ved meiosen. I kapittel 7 ser vi nærmere på stamceller. Som i mitosen blir cellens DNA kopiert før meiosen begynner. De diploide stamcellene har derfor også parvise homologe kromosomer der hvert kromosom består av to søsterkromatider. De fire kromatidene fra hvert kromosompar blir i meiosen fordelt på fire haploide datterceller. Meiosen består av flere trinn enn mitosen, og det skjer to celledelinger (se figuren på neste side).

{{Margtekst:}}
Hos planter (inkludert alger og moser) blir haploide sporer dannet ved meiose, mens haploide kjønnsceller dannes ved mitose. Dette kan du lese mer om i Bios 1.
{{Margtekst slutt}}

Som figuren viser, legger homologe kromosomer seg i profase I inntil hverandre i hele sin lengde. Dersom DNA-biter brytes løs på samme sted i to søsterkromatider, kan bitene bytte plass. Dette kaller vi _overkrysning_, og den gir økt genetisk variasjon hos kjønnscellene. I gjennomsnitt foregår det ca. 50 overkrysninger i løpet av en meiose i en menneskecelle. I kapittel 6 kan du lese mer om overkrysning.

{{Figur:}}
Figurtekst: Uavhengig fordeling av homologe kromosomer i meiosen. Røde og blå kromosomer viser ulikt foreldreopphav. De homologe kromosomene er like store. To homologe kromosompar kan fordeles på fire forskjellige måter. Resultatet er kjønnsceller med ulik genetisk informasjon.
{{Slutt}}

I meiosen gir en diploid morcelle opphav til fire haploide datterceller. Hos menn resulterer dette i fire sædceller som alle er dannet fra én diploid stamcelle i testiklene. Det skjer meiose i mange celler samtidig. Hos kvinner skjer meiosen bare én gang i måneden, og bare én av de haploide cellene gir en eggcelle som modnes og løsner under eggløsningen. De tre andre haploide cellene ligger inntil den cellen som skal bli eggcelle. De går etter hvert til grunne. Et menneske med 46 kromosomer (23 par) har 2^23 =8 388 608 ulike kombinasjonsmuligheter for kjønnsceller. I tillegg vil overkrysning i meiosen sørge for ytterligere variasjon. De fire (2^2) kombinasjonsmulighetene for to homologe kromosompar er vist på figuren til venstre.

{{Ramme:}}
I meiosen gir en diploid stamcelle opphav til fire haploide kjønnsceller som har ulik genetisk informasjon. I meiosen er det flere faser enn i mitosen, og det skjer to celledelinger.
{{Ramme slutt}}

--- 147 til 172
{{Figur:}}
Figurtekst: Meiosen vist for to homologe kromosompar. Røde og blå kromosomer viser ulikt foreldreopphav. Før og etter fasene i meiosen er cellene i interfasen slik som i mitosen. Interfasen er ikke tegnet inn her.
  Forklaring: Figuren viser en sekvens på ti mindre figurer med følgende tekster:
1. Profase I: Kopierte kromosomer blir pakket. Det dannes en spindel av proteintråder som trekker homologe kromosomer mot midten av cellen slik at de danner en tett forbindelse. Som regel skjer det en overkrysning mellom de homologe kromosomene. Kjernemembranen brytes ned. Denne fasen utgjør mer enn 90% av den totale tiden meiosen tar. 
2. Metafase I: Kromosomene legger seg i et plan midt i cellen.
3. Anafase I: Kromosomene i hvert par trekkes av spindelen til hver sin pol.
4. Telofase I: Spindelen forsvinner. Det dannes en ny membran rundt de to kjernene.
5. Cytokinese: Cellene deler seg og gir to haploide datterceller der hvert kromosom består av to søsterkromatider.
6. Profase II: Det dannes en spindel som fester seg i sentromeren i hvert kromosom.
7. Metafase II: Spindelen trekker kromosomene slik at de legger seg i et plan midt i cellen.
8. Anafase II: Kromosomene blir delt ved at spindelen trekker identiske kromatider mot hver sin pol.
9. Telofase II: Spindelen forsvinner. Det dannes ny membran rundt de to kjernene. Kromosomene bli mindre tett pakket.
10. Cytokinese: Begge cellene deler seg i to og gir fire haploide datterceller med ett sett kromosomer der hvert kromosom består av et kromatid.
{{Slutt}}

[bookmark: _Toc503804216]xxx3 Sammenlikning mellom mitose og meiose
Den viktigste forskjellen mellom mitose og meiose er at mens mitose gir diploide (2n) datterceller med samme genetiske informasjon som morcellen, gir meiose haploide (n) datterceller med halvert kromosomsett og med genetisk informasjon som er ulik morcellen. Diploide celler som har oppstått som resultat av mitose, inneholder fortsatt homologe kromosomer, dvs. kromosompar. I meiosen, derimot, blir de homologe kromosomene fordelt tilfeldig på de fire haploide dattercellene, og cellene inneholder kun enkeltvise kromosomer. Fordi den genetiske informasjonen i homologe kromosomer fra to foreldre ikke er identisk, blir den genetiske informasjonen i de haploide kjønnscellene forskjellig.

--- 148 til 172
De to typene celledeling har ulik funksjon og ulikt resultat. Med utgangspunkt i en befruktet eggcelle skaper mitosen flercellede voksne individer og produserer nye celler til vekst og reparasjon. Mitose kan også bidra til ukjønnet formering. Meiosen produserer kjønnsceller med genetisk variasjon mellom cellene. Den genetiske variasjonen i kjønnscellene økes ytterligere ved at det forekommer overkrysning i meiosen, noe som ikke forekommer i mitosen.

Forskjeller mellom mitosen og meiosen:
-- Antall celledelinger:
Mitose: En
Meiose: To
-- Antall datterceller:
Mitose: To
Meiose: Fire
-- Overkrysning:
Mitose: Forekommer ikke
Meiose: Vanlig for hvert kromosompar
-- Funksjon:
Mitose: Gir flercellede individer fra en befruktet eggcelle og nye celler til vekst og erstatning av gamle celler
Meiose: Produserer kjønnsceller
-- Genetisk informasjon:
Mitose: Identisk med morcellens
Meiose: Unik. Har halvparten av morcellens gener og er ulik andre kjønnsceller

[bookmark: _Toc503804217]xxx2 5.5 Fra DNA til RNA ‑ transkripsjon
{{Figur:}}
RNA består av sukker ‑ fosfat ‑ sukker ‑ fosfat osv. koplet etter hverandre. Basene er koplet til sukkeret. RNA er en enkeltstreng, og T er byttet ut med U.
{{Slutt}}

DNA inneholder informasjon om hvordan hver enkelt celle i en organisme skal fungere. Fordi alle celler i kroppen (med få unntak) inneholder det samme DNA-et, kan vi si at hver celle inneholder all _genetisk informasjon_ om utvikling, oppbygging og atferd hos den voksne organismen. I tillegg vil selvsagt miljøet påvirke den enkelte organisme, f.eks. gjennom tillært atferd. Funksjonen til DNA-et er altså å lagre ‑ i en stabil form ‑ den genetiske informasjonen som skal til for at hver enkelt celle skal fungere optimalt i en organisme. Hvordan kommer så denne informasjonen i arvestoffet til uttrykk? Hvordan kan den informasjonen som er lagret i DNA i en befruktet eggcelle, føre til utvikling av voksne velfungerende individer av en bestemt art? Svaret er at arvestoffet styrer produksjonen av proteiner som er de aktive molekylene i de forskjellige biologiske og kjemiske prosessene i celler og organismer. Denne styringen foregår ved at avgrensede biter av DNA-tråden, dvs. gener, inneholder koden for bestemte proteiner som avgjør hvilke egenskaper individet får.

--- 149 til 172
Tusenvis av forskjellige proteiner fungerer i et perfekt samspill i friske organismer, og det er forskjellige proteiner som er aktive i de forskjellige celletypene. Proteiner kan grupperes ut fra de ulike funksjonene de har. Noen eksempler: enzymer, transport- proteiner, støttevev, antistoffer, bevegelse. DNA-et styrer produksjonen av proteinene gjennom en prosess som kalles _genuttrykk_. Denne prosessen foregår i to trinn: _transkripsjon_ og _translasjon_.
  I transkripsjonen blir det for hvert gen laget en slags avskrift av den ene av de to trådene i DNA-et, og den fungerer som templat (mønster). Avskriften består av RNA (ribonukleinsyre, en nukleinsyre som likner DNA, se figuren på forrige side). RNA fra gener som koder for proteiner, kalles mRNA (budbringer-RNA; m-en står for engelsk messenger). I eukaryote celler blir oppskriften på proteiner dermed overført fra DNA-et i cellekjernen til mRNA, som vandrer ut av cellekjernen til cytoplasmaet, der det andre trinnet foregår. I prokaryote celler foregår transkripsjonen i cytoplasmaet.
  I translasjonen, dvs. oversettingen, blir mRNA-et oversatt til protein. Det kan du lese mer om på side 152.
  RNA er en forkortelse for ribonukleinsyre. Navnet forteller at det er ribose, ikke deoksyribose, som er sukkeret i nukleotidene. Tre av de fire basene vi finner i DNA (A, C og G), er også til stede i RNA, men T er byttet ut med _uracil_ (U).

{{Figur: Strukturformel for uracil.}}

{{Figur: RNA inneholder sukkeret ribose.}}

I motsetning til DNA er RNA enkelttrådet. Dette gjør at basene i RNA-et er mer ubeskyttet, og tråden brytes forholdsvis raskt ned av noen enzymer, _RNA-aser_, som finnes i cellen. Den genetiske informasjonen i RNA-et har derfor begrenset varighet. Dette gjør det mulig for cellen å sende stadig nye beskjeder fra DNA via RNA. Det kommer vi tilbake til seinere i kapittelet. Mens DNA er svært lange molekyler som utgjør hele kromosomer med fra 50 til 250 millioner baser, er RNA-molekylene forholdsvis korte avskrifter av deler av én DNA-tråd. Vanligvis inneholder RNA-molekylene fra noen titall til noen titall tusen baser. Det er tre hovedtyper av RNA:
-- mRNA = budbringer-RNA (messenger på engelsk), koder for proteiner
-- tRNA = transport-RNA, frakter rett aminosyre til rett plass i oversettingen til protein
-- rRNA = ribosomalt-RNA, bygger opp ribosomene der oversettingen til protein foregår
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Disse tre typene skal vi nå se nærmere på. I tillegg finnes det forskjellige typer ikke-kodende RNA som trolig kan regulere genuttrykket. Om disse RNA-typene vet vi ennå nokså lite.

{{Ramme:}}
RNA er en forkortelse for ribonukleinsyre. RNA er enkelttrådet og har basen U i stedet for T. I tillegg har RNA sukkeret ribose. Det finnes tre hovedtyper av RNA: mRNA, tRNA og rRNA.
{{Slutt}}

[bookmark: _Toc503804218]xxx3 Transkripsjon av mRNA
Starten på transkripsjonen markeres av bestemte baser på DNA-et. Disse basene utgjør en _promotor_ (= en aktivator, en som fremmer eller får i gang noe). Promotoren avgjør i tillegg hvilken av de to DNA-enkelttrådene som skal benyttes som templattråd. Eukaryote celler har promotorer som inneholder basene TATA i rekkefølge. Enzymer som kalles _RNA-polymeraser_, fester seg til DNA-et i promotoren, åpner dobbelttråden og binder RNA-nukleotider som er komplementære til DNA-templattråden, sammen i en lang kjede. Transkripsjonen foregår i samme retning som DNA-kopieringen. Etter hvert som nytt mRNA lages, brytes bindingene mellom mRNA og DNA. DNA-et lukker seg igjen til en dobbelttråd. I bakterier er transkripsjonsfarten rundt 50 nukleotider per sekund. I eukaryote celler er farten 20 nukleotider per sekund.

{{Margtekst:}}
_Trans_ (lat.) = over, den andre siden av, _scribere_ (lat.) = skrive
{{Slutt}}

{{Margtekst:}}
Bakterier har én type RNA-polymerase, mens eukaryote celler har tre typer: RNA-polymerase I, II og III. RNA polymerase II danner mRNA. De to andre RNA-polymerasene lager t- og r-RNA som benyttes i oversettingen av mRNA.
{{Slutt}}

I bakterier stopper transkripsjonen når RNA-polymerasen kommer til spesielle baserekkefølger i DNA-templattråden, og RNA-polymerasen løsner her. Da kan mRNA-et oversettes til protein. I eukaryote celler foregår transkripsjonen i cellekjernen, hvor det dannes _pre-mRNA_. Det må bearbeides til ferdig mRNA, som så kan oversettes. Denne bearbeidingen til ferdig mRNA innebærer at pre-mRNA blir endret i begge ender. Deretter blir pre-mRNA-et _spleiset_. Det vil si at biter av pre-mRNA som koder for proteiner, settes sammen, mens deler som ikke koder for noe protein, blir fjernet.

{{Figur:}}
Figurtekst: Transkripsjon. RNA-polymerase fester seg til DNA og åpner dobbelttråden. Det dannes en mRNA-tråd som er komplementær til DNA-templattråden. Bindingen mellom DNA og mRNA er midlertidig.
{{Slutt}}
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[bookmark: _Toc503804219]xxx3 RNA-spleising
Mens gener i bakterier inneholder sammenhengende områder som koder for proteiner, er de fleste eukaryote genene splittet opp av flere deler som ikke koder for noe protein. De delene som koder for et protein, kalles _eksoner_, mens de delene som er ikke-kodende, kalles _introner_. Når pre-mRNA dannes, inneholder det både eksoner og introner. Før mRNA-et er ferdig, dvs. klart for oversetting til protein, må intronene fjernes. Det skjer i en prosess som kalles _RNA-spleising_. Alle intronene i mRNA i eukaryote celler begynner med GU og slutter med AG. Endene av intronene blir gjenkjent av enzymer som vi kaller _spleisosomer_. Spleisosomene skjærer intronene ut av pre-mRNA-et. Deretter limes eksonene sammen slik at mRNA-et inneholder en sammenhengende kode. Ferdig mRNA blir i eukaryote celler deretter transportert ut av kjernen til cytoplasmaet, klart til å bli oversatt til protein.

{{Margtekst:}}
Ekson ‑ fra engelsk exon, av expressed region = uttrykt område. Intron av _intragenic_ region = område inni gener.
{{Margtekst slutt}}

Det er viktig at skjæringen og spleisingen er nøyaktig. En feil på grunn av et ekstra eller et manglende nukleotid vil føre til at mRNA-et ikke kan oversettes til riktig protein. Mens gjennomsnittsstørrelsen på et pre-mRNA hos eukaryoter er 8000 nukleotider, er gjennomsnittsstørrelsen på et ferdig mRNA 1500 nukleotider.

{{Figur:}}
Figurtekst: pre-mRNA blir forandret i hver ende før intronene skjæres ut, og eksonene limes sammen til et ferdig mRNA som kan oversettes til protein.
{{Slutt}}

{{Ramme:}}
Under transkripsjonen lages en avskrift av DNA-et i form av mRNA. I eukaryote celler inneholder mRNA-et både eksoner, som koder for proteiner, og introner, som er ikke-kodende. Intronene blir fjernet i en prosess vi kaller RNA-spleising.
{{Ramme slutt}}
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[bookmark: _Toc503804220]xxx2 5.6 Fra mRNA til funksjonelle proteiner ‑ translasjon
Den informasjonen som i DNA og RNA ligger i rekkefølgen av fire forskjellige baser, blir i translasjonen oversatt til et annet språk. Det består av 20 forskjellige aminosyrer som er byggesteinene i proteiner. Informasjonen i baserekkefølgen blir oversatt til protein ut fra en kode som består av tre baser, en _triplett_. Serier av tripletter utgjør "ord" på tre og tre baser, og de blir oversatt til en tilsvarende serie av aminosyrer. Tripletter av baser på mRNA kalles _kodoner_ og leses i 5'-3'-retning. Det er også denne retningen mRNA-sekvenser skrives i.

{{Margtekst:}}
translasjon av _translatio_ (lat.) = overføre, oversette
{{Slutt}}

{{Margtekst:}}
Et annet ord for translasjon er proteinsyntese.
{{Slutt}}

Sammenhengen mellom kodonene og aminosyrene de koder for, kaller vi _den genetiske koden_. Det er 64 muligheter for kombinasjon av kodoner av de fire basene. Det finnes altså 64 forskjellige kodoner som koder for 20 aminosyrer. Det er med andre ord flere kodoner enn det er aminosyrer. De fleste aminosyrene har derfor flere kodoner. Aminosyrene _metionin_ og _tryptofan_ er et unntak. De har bare ett kodon. I tillegg til å kode for metionin fungerer dessuten kodonet AUG som et startsignal for oversettingen av mRNA til proteiner. Tre kodoner koder ikke for aminosyrer, men fungerer som stoppsignal og markerer enden på den genetiske beskjeden. Ingen kodoner koder for flere forskjellige aminosyrer. Derfor sier vi at den genetiske koden er _entydig_. Den samme genetiske koden benyttes i alle levende organismer. Vi sier derfor at koden er _universell_. Den er altså et språk som gjelder for alt kjent liv.
  Ferdig mRNA som inneholder den genetiske koden, sammen med tRNA og et ribosom, utgjør det vi kan kalle translasjonsmaskineriet.

{{Ramme:}}
Under translasjonen oversettes informasjonen i DNA og RNA til proteiner. Tre og tre baser (kodoner) på mRNA-et blir avlest av ribosomer, som så setter sammen de riktige aminosyrene til proteiner. Det er dette vi kaller den genetiske koden.
{{Slutt}}

{{Ekstrastoff. De 20 aminosyrene (s. 153):}}
De 20 aminosyrene som er byggesteinene i proteiner. Alle aminosyrene har et sentralt karbonatom som binder sammen en aminogruppe, en karboksylgruppe og et hydrogenatom. Sentralatomet er i tillegg festet til en gruppe atomer som er forskjellig fra aminosyre til aminosyre. Det er denne variable gruppen (markert med blå bakgrunn) som gir aminosyrene ulike egenskaper og dermed ulike egenskaper til de proteinene som aminosyrene er byggesteinene til.

{{Figur:}}
Forklaring: Strukturformlene til de 20 aminosyrene, som heter: 
Glysin, alanin, valin, serin, treonin, leucin, isoleucin, prolin, cystein, tyrosin, metionin, fenylalanin, tryptofan, asparagin, glutamin, asparaginsyre, glutaminsyre, histidin, lysin og arginin.
{{Slutt}}
{{Ekstrastoff slutt}}

[bookmark: _Toc503804221]xxx3 tRNA og ribosomer
tRNA frakter med seg aminosyrer fra lageret i cellen til ribosomene der proteinene lages. Også tRNA transkriberes fra bestemte gener i cellekjernen og vandrer til cytoplasmaet der oversettingen foregår. Hvert tRNA består av en RNA-tråd og er ca. 80 nukleotider langt. tRNA-tråden er foldet til en tredimensjonal struktur med form som en omvendt L. I den ene enden av denne L-formasjonen er det en triplett. Denne tripletten kan binde seg til ett spesifikt mRNA-kodon.
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{{Ekstrastoffet på denne siden er flyttet til forrige side.}}

--- 154 til 172
{{Tabell: 8 kolonner, 17 rader}}
Tabelltekst: Den genetiske koden: sammenhengen mellom kodoner på mRNA og aminosyre. 
{{Aminosyre er forkortet til Amin i tabellen}}
	Kodon
	Amin
	Kodon
	Amin
	Kodon
	Amin
	Kodon
	Amin

	UUU
	Phe
	UCU
	Ser
	UAU
	Tyr
	UGU
	Cys

	UUC
	Phe
	UCC
	Ser
	UAC
	Tyr
	UGC
	Cys

	UUA
	Leu
	UCA
	Ser
	UAA
	stopp
	UGA
	stopp

	UUG
	Leu
	UCG
	Ser
	UAG
	stopp
	UGG
	Trp

	CUU
	Leu
	CCU
	Pro
	CAU
	His
	CGU
	Arg

	CUC
	Leu
	CCC
	Pro
	CAC
	His
	CGC
	Arg

	CUA
	Leu
	CCA
	Pro
	CAA
	Gln
	CGA
	Arg

	CUG
	Leu
	CCG
	Pro
	CAG
	Gln
	CGG
	Arg

	AUU
	Ile
	ACU
	Thr
	AAU
	Asn
	AGU
	Ser

	AUC
	Ile
	ACC
	Thr
	AAC
	Asn
	AGC
	Ser

	AUA
	Ile
	ACA
	Thr
	AAA
	Lys
	AGA
	Arg

	AUG
	Met
	ACG
	Thr
	AAG
	Lys
	AGG
	Arg

	GUU
	Val
	GCU
	Ala
	GAU
	Asp
	GGU
	Gly

	GUC
	Val
	GCC
	Ala
	GAC
	Asp
	GGC
	Gly

	GUA
	Val
	GCA
	Ala
	GAA
	Glu
	GGA
	Gly

	GUG
	Val
	GCG
	Ala
	GAG
	Glu
	GGG
	Gly


{{Tabell slutt}}

Tripletten i tRNA-et er komplementær til et kodon på mRNA og kalles derfor et _antikodon_. Den andre enden av L-en er festepunktet for en aminosyre. Hvert tRNA plukker opp og leverer bare én bestemt aminosyre og utnyttes flere ganger.

{{Figur:}}
Figurtekst: Til hvert kodon på mRNA hører det et tRNA med et komplementært antikodon.
{{Slutt}}

Av de 64 ulike kodonene er det 3 kodoner som ikke har noe komplementært tRNA, og det er de tre kodonene som fungerer som stoppsignal. 45 ulike tRNA gjenkjenner de resterende 61 ulike kodonene og leverer de 20 aminosyrene som trengs for å bygge opp hele proteiner. Noen tRNA kan altså gjenkjenne flere kodoner. Dette er mulig fordi den tredje basen i kodon og antikodon ikke alltid trenger å basepare korrekt. Når U er den tredje basen i et antikodon, kan den danne par både med A og G.
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For at en genetisk beskjed skal bli nøyaktig oversatt, må det være korrekt treff mellom tRNA-et og aminosyra det skal plukke opp. Ved hjelp av 20 ulike enzymer, ett for hver aminosyre, blir den rette aminosyra festet til det rette tRNA-et. En korrekt oversetting krever også treff mellom mRNA-kodon og tRNA-antikodon. tRNA fungerer altså som tolk fordi det kan lese de genetiske "ordene" i mRNA-kodonene og oversette dem til aminosyre-"ord".

{{Figur:}}
Figurtekst: Tredimensjonal modell av tRNA formet som en L. Den viser at hydrogenbindinger mellom basene danner løkkestrukturer. I en av løkkene ligger tRNAs antikodon. Festepunktet for aminosyra er vist.
{{Slutt}}

Det er ribosomene som sørger for kopling mellom mRNA-kodon og tRNA-antikodon. Et ribosom er bygd opp av en stor og en liten del. Hver del er sammensatt av proteiner og rRNA. rRNA utgjør to tredeler av ribosomenes masse. Fordi de fleste cellene inneholder flere tusen ribosomer, er rRNA den vanligste typen RNA.
  Hvert ribosom har et sete der mRNA kan binde seg. I tillegg har ribosomet tre seter der tRNA kan binde seg: Ett sete holder på det tomme tRNA-et som har levert sin aminosyre til polypeptidkjeden. Setet i midten brukes for å holde på tRNA-et som bærer den voksende polypeptidkjeden, og det siste setet holder på det tRNA-et som leverer neste aminosyre som skal bindes til polypeptidkjeden. Ribosomet sørger for dannelsen av peptidbindinger mellom aminosyrene i polypeptidkjeden. Den voksende polypeptidkjeden ledes ut gjennom en åpning i ribosomets store del og slippes ut i cytoplasmaet når polypeptidet er ferdig.

{{Figur:}}
Figurtekst: Ribosomet har et sete der mRNA kan binde seg, og i tillegg tre seter der tRNA kan binde seg.
{{Slutt}}

{{Ramme:}}
Ribosomer består av en stor og en liten del. De har et sete for mRNA og i tillegg tre seter der tRNA kan binde seg og kople sammen aminosyrer til en polypeptidkjede. tRNA gjenkjenner kodoner på mRNA og henter inn de riktige aminosyrene.
{{Ramme slutt}}

--- 156 til 172
[bookmark: _Toc503804222]xxx3 Fra mRNA til protein
Oversettingen begynner med at den lille delen av ribosomet binder både mRNA og det tRNA-et som bærer aminosyra _metionin_, og som har antikodon UAC. Den lille ribosomdelen beveger seg langs mRNA-et til det finner et startkodon (AUG) som kan binde seg til tRNA-et via antikodonet. Derfor vil aminosyra metionin alltid være den første i polypeptidkjeden. Deretter fester ribosomets store del seg. Et polypeptid dannes ved at aminosyrer bundet til tRNA fraktes inn i ribosomet og bindes til den foregående aminosyra. Når to tRNA er festet til hvert sitt sete i ribosomet, danner det seg en peptidbinding mellom den siste aminosyra i den voksende polypeptidkjeden som er festet til det ene tRNA-et, og den nye aminosyra som er festet til det sist ankomne tRNA-et. Riktig oversetting sikres ved at aminosyrene blir brakt inn i ribosomet ved hjelp av tRNA med et antikodon som er komplementært og passer til kodonet på mRNA. Ribosomet beveger seg så i 5'-3'-retning langs mRNA-tråden ‑ ett kodon om gangen til ribosomet kommer til et stoppkodon (UAG, UAA eller UGA). Ingen tRNA kan binde seg til stoppkodonene. Når ribosomet kommer til et stoppkodon, løsner polypeptidkjeden fra tRNA. Deretter løsner ribosomet fra mRNA.
  Et polypeptid består av mange, ofte flere tusen aminosyrer som er bundet sammen i en kjede. Det er vanlig at flere ribosomer kan feste seg til det samme mRNA-et straks det forrige ribosomet har beveget seg bort fra startkodonet. Ribosomene blir liggende som perler på en snor og muliggjør rask produksjon av store mengder protein fra samme mRNA.

{{Figur:}}
Figurtekst: Translasjonsmaskineriet med mRNA, tre tRNA og et ribosom. Polypeptidkjeden vokser ved at den stadig binder seg til den nye aminosyra på det sist ankomne tRNA-et.
{{Slutt}}

Det er strukturen som bestemmer hvilken funksjon et protein har. Strukturen i proteinene dannes ved at polypeptidkjeden kveiler seg og folder seg sammen og siden frigjøres i cellen. Skal proteinet kunne gjøre jobben sin i cellen, må polypeptidkjeden i mange tilfeller endres på. I noen tilfeller blir enkelte aminosyrer eller større deler av polypeptidkjeden fjernet ved hjelp av enzymer i cellen. I andre tilfeller må kofaktorer, ofte metallioner eller koenzymer (organiske forbindelser), binde seg til proteinet, eller forskjellige polypeptider må binde seg til hverandre for å danne et protein med en bestemt funksjon. I tillegg kan visse proteiner først fungere etter at andre molekyltyper, f.eks. sukker, fett eller fosfater, er festet til polypeptidkjeden.

--- 157 til 172
{{Figur:}}
Figurtekst: Hemoglobinmolekylet er et protein der fire polypeptidkjeder er kveilet slik at hemoglobinet blir tilnærmet kuleformet. Oksygen kan bindes til kofaktoren, en organisk forbindelse (kalt hemegruppe) med et jernion.
{{Slutt}}

Som du lærte i kapittel 2, vil et protein som mister sin struktur, miste sin funksjon fordi det er blitt denaturert. Det kan for eksempel skje ved endringer i pH-verdi, saltkonsentrasjon eller temperatur.

{{Ramme:}}
Ribosomet leser av ett og ett kodon på mRNA. Rett oversetting sikres ved at aminosyrene blir brakt inn i ribosomet ved hjelp av tRNA med et antikodon som er komplementært og passer til kodonet på mRNA. De ferdige polypeptidene kveiler seg til proteiner med en bestemt funksjon.
{{Ramme slutt}}

Listen viser forskjellige funksjoner som proteiner kan ha i kroppsceller.
1. Enzymer: Katalyserer kjemiske reaksjoner ved å senke aktiveringsenergien. Øker ofte reaksjonshastigheten med en million ganger i nesten alle kjemiske reaksjoner i en organisme. Forbrukes ikke selv. Hvert enzym er vanligvis knyttet til helt bestemte kjemiske reaksjoner.
Eksempler: DNA-polymeraser, RNA-polymeraser, ligaser, RNA‑aser, fordøyelsesenzymer.
2. Transport: Frakter ioner og små molekyler i kroppen. Kan også frakte molekyler gjennom cellemembranen eller inne i en celle.
Eksempler: Hemoglobin frakter oksygen i blod, myoglobin frakter oksygen i muskler, transferrin frakter jern i blod, lipoprotein frakter kolesterol i blod.
3. Struktur/støtte: Bygger opp celler og hele organismer, cytoskjelett, skjelett og hud.
Eksempler: Kollagen inngår i hud, bein, sener og brusk. Det utgjør ca. 25% av total proteinvekt hos pattedyr og er det vanligste proteinet i dyreriket. Aktin inngår i cytoskjelettet i cellen.
4. Bevegelse: Inngår i muskler, flageller og flimmerhår og brukes i mitose.
Eksempler: Aktin og myosin bygger opp muskler som kan trekke seg sammen og gi bevegelse.
5. Beskyttelse: Antistoffer er svært spesifikke proteiner som kan lages i et stort antall variasjoner.
Eksempler: Antistoffer som gjenkjenner, fester seg til og fjerner kreftceller og fremmede mikroorganismer, f.eks. virus og bakterier.
6. Genregulering: Setter i gang og regulerer transkripsjon av gener.
Eksempler: Forskjellige transkripsjonsfaktorer (se side 163)
7. Regulering: Regulerer biokjemiske og fysiologiske prosesser i organismen, som vekst og metabolisme.
Eksempler: Hormoner: insulin, leptin, veksthormoner.
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[bookmark: _Toc503804223]xxx2 5.7 Genregulering
Alle celler i både encellede og flercellede organismer er med i forskjellige biologiske prosesser på ulike tidpunkter. Hver eneste celle har derfor behov for forskjellige aktive proteiner til ulike tider. Derfor er det ulike gener som kommer til _uttrykk_, dvs. som blir oversatt til protein, i de forskjellige cellene. At uttrykket av bestemte gener blir styrt gjennom kontrollerte prosesser, kaller vi _genregulering_. Hos flercellede organismer er det særlig tydelig at genregulering er en viktig prosess. Hos mennesker fører genreguleringen til at den befruktede eggcellen gir opphav til ca. 200 forskjellige celletyper. Siden alle celler (med få unntak) i en organisme inneholder de samme genene, er forskjellen mellom en nervecelle og en hudcelle at det gjennom genregulering er ulike gener som kommer til uttrykk i de to celletypene. Celler av en gitt celletype er også i stand til å kommunisere med andre celler og reagere på signaler som kommer fra miljøet utenfor cellen. I mange tilfeller vil slik kommunikasjon føre til at bestemte gener uttrykkes, og cellen kan bli aktiv i bestemte biologiske prosesser.

{{Bilde:}}
Bildetekst: Fra én befruktet eggcelle utvikler vi oss gjennom utallige celledelinger fram til en ferdig kropp med ca. 200 forskjellige celletyper. Dette er et resultat av genregulering.
{{Slutt}}

{{Ramme:}}
Genregulering styrer hvilke gener som kommer til uttrykk i en celle. Det gjør at vi kan få mange ulike celletyper fra en enkelt befruktet eggcelle.
{{Ramme slutt}}

[bookmark: _Toc503804224]xxx3 Hva er et gen?
Før arvestoffets struktur var kjent, ble et gen oppfattet som en arvbar enhet som påvirker en eller flere egenskaper som vi kan observere. Etter hvert som vi har fått kunnskap om strukturen i arvestoffet, er det blitt mulig å definere genene til bestemte rekkefølger av baser langs DNA-molekylene. Normalt bruker vi betegnelsen gen om den delen av DNA-et som koder for ett bestemt protein. Men fordi eukaryote gener inneholder flere eksoner, kan eksonene fra ett gen spleises i forskjellige rekkefølger og gi flere proteiner med ulik funksjon. Normalt regnes også introner innenfor grensene for et gitt gen, mens promotorer og andre regulerende områder ikke blir tatt med. DNA som transkriberes til rRNA, tRNA eller andre typer RNA, regnes også som gener, selv om de ikke blir oversatt til proteiner. Et gen kan derfor defineres som en del av DNA som gir opphav til RNA eller proteiner. Utover i boka skal vi nå bruke betegnelsen _gen_ om de proteinkodende genene og se nærmere på dem.
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{{Figur:}}
Figurtekst: Et gen kan defineres som en del av DNA som gir opphav til RNA eller proteiner.
{{Slutt}}

Da forskere for en del år siden erstattet cellekjernen i et froskeegg med kjernen fra en hudcelle hos frosk, ble det klart at alle de forskjellige cellene i flercellede organismer inneholder de samme genene. Resultatet av forsøket var et normalt _embryo_ som gav opphav til et rumpetroll med alle organer på plass. Hudcellen kan altså ikke ha mistet noen viktige gener.

{{Margtekst:}}
Embryo er betegnelsen på et foster på de tidligste stadiene i fosterutviklingen.
{{Slutt}}

{{Figur:}}
Figurtekst: Cellekjernen i eggceller fra frosk ble fjernet ved å bestråle med UV-lys som ødelegger kjernen. Deretter ble en cellekjerne fra fullt utviklede hudceller satt inn i den tomme eggcellen. En del av disse eggcellene utviklet seg til ferdige rumpetroll. Andelen egg som utviklet seg, var lavere enn for eggceller som ble befruktet på vanlig måte.
{{Slutt}}

{{Bilde: Rumpetroll.}}

Det samme prinsippet er også påvist for pattedyr, og vi vet fra før at celler fra bestemte deler av planten kan løses opp til enkeltceller som kan gi opphav til fullstendig utviklede planter. Dette er eksempler på _kloning_ av individer, der hele organismens arvestoff er kopiert i de nye individene. Vi kommer tilbake til kloning i kapittel 7.

{{Ramme:}}
Et gen kan defineres som en del av DNA som gir opphav til RNA eller proteiner.
{{Slutt}}

--- 160 til 172
Det er kombinasjonen av de genene som uttrykkes som RNA og proteiner, som bestemmer hvilken celletype som dannes når cellen blir differensiert. Genene en celle uttrykker, er avhengige både av cellens fortid og av de omgivelsene den har i øyeblikket. Når en celle er differensiert, blir genuttrykket opprettholdt gjennom de følgende cellegenerasjonene. Vi kan si at celler har hukommelse. Vi vet ennå ikke nok om de forskjellige celletypene til at vi kan si eksakt hvilke gener eller proteiner som uttrykkes i hver celle, men vi vet følgende:
  Mange prosesser er felles for alle celler. Eksempler er celleånding, transkripsjon og proteinsyntese, dessuten prosesser som involverer cytoskjelettet. Ulike celler vil derfor ha mange proteiner felles. Dette gjelder bl.a. RNA-polymeraser, proteiner i ribosomene, enzymer som er med i metabolismen, og proteiner i _cytoskjelettet_ (celleskjelettet). Cytoskjelettet er et nettverk av proteinfibre som støtter opp cellen innvendig og holder andre organeller på plass. Gener som koder for slike proteiner som er med i grunnleggende prosesser, kalles ofte _husholdningsgener_. Husholdningsgener er alltid uttrykt fordi de koder for proteiner cellen har konstant behov for.
  I cellesyklusen (se side 141) er det flere kontrollpunkter som sikrer at de forskjellige stadiene i syklusen kommer til rett tid. _Cykliner_ er en gruppe proteiner som kontrollerer cellens utvikling gjennom cellesyklusen. Ulike cykliner uttrykkes i ulike stadier av cellesyklusen og sikrer at cellen kommer gjennom syklusen. Gener som koder for de forskjellige cyklinene, er altså uttrykt i alle celler som er i cellesyklusen.
  En typisk menneskecelle uttrykker 10.000‑20.000 av sine ca. 23.000 gener. Hvor mange mRNA-molekyler som blir produsert fra hvert gen, varierer med celletypen. Svært spesialiserte celler, f.eks. muskelceller, uttrykker en mindre andel av genene ‑ fra 3 til 5%.

--- 161 til 172
Enkelte proteiner blir det produsert mye av i bestemte spesialiserte celletyper, mens de ikke finnes i andre celletyper. Et eksempel på det er hemoglobin. Hemoglobin har vi bare i de røde blodcellene. Det er helt nødvendig for binding av oksygen og transport av det til cellene i kroppen. Modne røde blodceller er så spesialisert for denne oppgaven at de ikke har behov for å produsere proteiner til andre oppgaver. Derfor er kjernen i røde blodceller brutt ned. Men før de røde blodcellene er modne, produseres store mengder mRNA som koder for hemoglobin. Et annet eksempel på spesialiserte celler er _plasmaceller_, som er høyt spesialiserte B-lymfocytter. Hver slik celle lager store mengder antistoffer og har en viktig rolle i immunforsvaret vårt. Du kan lese mer om B-lymfocytter i Bios biologi 1.
  Et annet eksempel: I alle celler har vi et gen for hormonet insulin. Men dette hormonet lages bare i noen få og svært spesialiserte celler. Insulin lages i en cellegruppe i bukspyttkjertelen som kalles de langerhanske øyer. Hormonet skilles altså ut fra disse cellene. Det er nødvendig for regulering av kroppens metabolisme av karbohydrater og fett. Insulin gjør at celler i lever, muskler og fettvev kan ta opp glukose fra blodet. Underskudd på insulin fører til diabetes.

{{Bilde:}}
Bildetekst: Blodsukkermåler og insulinpenn. Personer med diabetes må sjekke blodsukkernivået regelmessig og regulere det ved å tilføre hormonet insulin når blodsukkernivået blir for høyt.
{{Slutt}}

{{Ramme:}}
Det er kombinasjonen av de genene som uttrykkes som RNA og proteiner, som bestemmer hvilken celletype vi får når cellen blir differensiert. En typisk menneskecelle uttrykker 10 000‑20 000 av sine ca. 23.000 gener. Hvor mange mRNA-molekyler som blir produsert fra hvert gen, varierer med celletypen.
{{Ramme slutt}}

{{Ekstrastoff. Ikke alle celler inneholder samme DNA (s. 160)}}
Flere typer blodceller er unntak fra regelen som sier at alle celler i en organisme inneholder samme genetiske informasjon. Vi ser på noen eksempler: Røde blodceller mister hele cellekjernen og alt DNA under modningen. Hos B- og T-lymfocytter, som er forskjellige typer hvite blodceller, er det omflytting av bestemte gener. Resultatet er svært mange forskjellige proteiner som kan danne antistoffer og reseptorer. B-lymfocyttene produserer antistoffene våre. For at disse cellene skal kunne lage antistoffer som kan binde ethvert fremmed molekyl (antigen), lager et menneske minst 10^15 ulike antistoffmolekyler. Dette er mulig fordi cellene har gener som koder for et sett med ulike proteindeler som kan settes sammen på alternative måter og bygge opp de ferdige antistoffene. Disse genene må settes sammen på DNA‑nivå mens cellen modnes. En tilsvarende prosess foregår i T‑lymfocytter som kan binde seg til fremmede molekyler ved hjelp av svært varierte reseptorer som er festet i T-lymfocyttenes cellemembran.
Kjønnsceller med bare ett kromosomsett inneholder heller ikke den samme genetiske informasjonen som kroppsceller med to sett.
{{Ekstrastoff slutt}}

[bookmark: _Toc503804225]xxx3 Genregulering i eukaryote celler
Når det blir produsert mange kopier av et protein i en celle, sier vi at genet som koder for proteinet, er _sterkt uttrykt_. Tilsvarende sier vi om et gen som gir opphav til få eller ingen kopier av et protein, at det er _svakt uttrykt eller ikke uttrykt_.
  Informasjonen som er lagret i DNA-et, blir overført til aktive proteiner gjennom mange trinn. Hvert av disse trinnene er et mulig kontrollpunkt som kan reguleres slik at genuttrykket skrus på eller av eller reguleres i styrke. Vi skal se nærmere på noen av disse trinnene.

{{Margtekst:}}
Epigenetikk er studiet av arvelige endringer i genuttrykket eller fenotypen forårsaket av andre mekanismer enn endringer i nukleotid-sekvensen i DNA-et. Forstavelsen _epi-_ er gresk og betyr etter, på, ved (siden av).
{{Margtekst slutt}}

_Epigenetisk regulering:_ Når endringer i genuttrykket skyldes at genomet er endret uten at selve nukleotidsekvensen i DNA-et er endret, kaller vi det epigenetisk genregulering. Som vi har vært inne på, inneholder nesten alle kroppens celler det samme arvestoffet. Likevel er det veldig forskjellig hvilke gener som kommer til uttrykk, og hvor mye de uttrykkes i de ulike celletypene.

--- 162 til 172
Gener som det ikke er behov for i én celletype, er "skrudd av", mens nødvendige husholdningsgener alltid er "skrudd på". I løpet av en organismes utvikling blir den befruktede eggcellen, zygoten, differensiert til vevs- og celletyper med spesialiserte oppgaver, så som nerver, muskler, hud, blodceller osv. Det skjer ved at noen gener blir aktivert, mens andre blir inaktive. Slike epigenetiske mekanismer kan også påvirkes av en rekke andre faktorer, som kosthold, kjemikalier og aldring. Det kommer vi tilbake til i neste kapittel.
  Endring i måten DNA-et er pakket på i kjernen, er en form for epigenetisk regulering. Tidligere har du lest om hvordan DNA-et er pakket rundt histoner som er samlet i nukleosomer, som danner kromatin ‑ sammenpakket DNA. Deler av DNA-et i kromosomene kan være så tett pakket at gener som finnes her, ikke lar seg transkribere til RNA. Slike gener er skrudd av. Grovt sagt vil gener som er i tettpakkede DNA-områder (kromatin], være av, mens gener i løsere pakkede områder vil være på. Dette ser ut til å være en måte celler kan bruke for å hindre uttrykk av gener fra store deler av arvestoffet. Det blir litt som å "lagre" mye informasjon i en bok. Teksten finnes, men vi kan bare lese den der vi åpner boka. Tett pakking av DNA kan være et resultat av at det er _metylert_. Metylering vil si at en metylgruppe, -CH\3, fester seg til DNA-et. Oftest skjer dette på basen cytosin på steder der denne basen er "nabo" med guanin på samme tråd (se figurene til venstre).

{{Figur:}}
Figurtekst: Metylering av basen cytosin. Et hydrogenatom byttes ut med en metylgruppe, -CH\3 (markert med blått på figuren).
{{Slutt}}

{{Figur:}}
Figurtekst: Metylering av DNA-et gjør at et gen ikke blir uttrykt.
{{Slutt}}

{{Figur:}}
Figurtekst: En endring, f.eks. metylering av histonene, påvirker om genet blir uttrykt eller ikke. Histonene har haler av protein. Disse halene blir endret.
{{Slutt}}

--- 163 til 172
Det metylerte DNA-et gjør at proteiner vil binde seg til samme sted. På grunn av proteinene blir DNA-et tettpakket, og da kan det ikke uttrykke gener.
  Metylering av DNA kan også forhindre binding av proteiner som er nødvendige for transkripsjon av gener. Også historiene kan være endret, ved metylering eller på andre måter. Slike endringer av histonene kan føre til løsere eller tettere pakking slik at genene uttrykkes hhv. sterkt eller svakt. Figuren nede til høyre på forrige side viser dette. I alle tilfeller er nukleotidsekvensen i arvestoffet uforandret.
   _Regulering av transkripsjon:_ For de fleste gener er det regulering av transkripsjonen fra DNA til RNA som er det viktigste kontrollpunktet. Transkripsjonen av de enkelte genene kontrolleres av proteiner som vi kaller _transkripsjonsfaktorer_. Vi kan også kalle dem kontrollproteiner. Ulike celletyper vil transkribere forskjellige gener, og de forskjellige genene blir transkribert i ulik grad. Eukaryote celler har noen generelle kontrollproteiner som er nødvendige for gjennomføring av transkripsjonen av alle gener, og noen spesifikke kontrollproteiner som regulerer hvor mange mRNA-kopier som skal produseres av hvert gen. Men som vi har sett, er transkripsjonen avhengig av at slike kontrollproteiner kan binde seg til DNA og ikke blir forhindret av epigenetiske endringer i genomet, f.eks. at DNA-et er metylert eller for tett pakket.
  Andre viktige trinn der genregulering kan foregå:
-- _regulering av RNA-spleising_
-- _regulering av mRNA-nedbrytning_
-- _regulering av oversettingen til protein (translasjon)_
-- _regulering av proteinaktivitet_

Dette finner du mer om i listen på neste side.

{{Figur:}}
Figurtekst: Genregulering kan foregå på mange trinn i eukaryote celler.
{{Slutt}}

{{Ramme:}}
Et gen blir uttrykt når det er oversatt til et protein. Gener kan uttrykkes sterkt eller svakt. Flere faktorer er viktige for reguleringen av gener.
{{Slutt}}

--- 164 til 172
Listen viser ulike måter gener kan reguleres på i eukaryote flercellede organismer:
-- _Epigenetisk genregulering: pakking av DNA_
Forklaring: Metylering av DNA og endring av histoner vil påvirke hvor tett pakket DNA-et er. Tettpakket DNA lar seg ikke transkribere.
Eksempel: Områder med tett og løst pakket DNA definerer hvilke gener som kan komme til utrykk i cellen, og dermed hvilken celletype det er. Hos kvinner blir ett av de to X-kromosomene inaktivt i hver celle ved at det blir tettpakket.
-- _Transkripsjon_
Forklaring: Generelle og spesifikke transkripsjonsfaktorer kontrollerer transkripsjonen av tilgjengelige gener
Eksempel: Alle gener er avhengige av kontrollproteiner for å komme til uttrykk.
-- _RNA-spleising_
Forklaring: Alternativ spleising av pre-mRNA kan gi proteiner med ulik funksjon fra samme gen.
Eksempel: Gjelder en stor andel gener i eukaryote organismer, f.eks. 60% av menneskets gener. Enkelte gener kan kode for flere titall forskjellige proteiner.
-- _mRNA-nedbrytning_
Forklaring: mRNA i flercellede eukaryote organismer har normalt lengre levetid enn mRNA i prokaryote celler. 1 eukaryote celler kan noen mRNA oversettes til protein i opptil flere uker, mens andre har kort levetid, kanskje bare minutter. Det gir mulighet for rask regulering, og for spesialiserte celler med faste funksjoner.
Eksempel: mRNA for hemoglobin er særlig stabilt. Fordi røde blodceller mister cellekjernen og DNAet mens de modnes til ferdige celler, vil ikke disse cellene kunne lage nytt mRNA. Mikro-RNA kan føre til at mRNA blir ødelagt.
-- _Oversetting til protein (translasjon)_
Forklaring: Særlig starten på oversettingen kan bli hindret av proteiner som binder RNA, eller av en for kort mRNA-ende. Andre proteiner kan føre til at oversetting av mange gener kommer i gang samtidig i en celle.
Eksempel: I modnende eggc.eller har mange mRNA for korte ender til at de kan oversettes til protein. Ved befruktning forlenges endene av mRNA-et, og oversettingen begynner. Dermed vil den befruktede eggcellen kunne dele seg og utvikle seg til et individ. Mikro-RNA kan hindre oversetting.
-- _Proteinaktivitet_
Forklaring: I mange tilfeller må et polypeptid forandres før det blir et aktivt protein. Enkelte polypeptider må kuttes opp for å få aktive proteiner. Molekyler som fester seg til proteinene, fungerer som av-og-på-brytere. Noen proteiner må transporteres til bestemte deler av cellen for å fungere. Hvor lenge hvert enkelt protein er aktivt i cellen, blir også regulert ved at cellen styrer når proteinet brytes ned.
Eksempel: Polypeptidet proinsulin må kuttes av andre proteiner før det kan bli det aktive hormonet insulin. Fosfat er en mye benyttet bryter for å skru proteiner av eller på. Proteinet ubikvitin merker proteiner som skal ødelegges.

[bookmark: _Toc503804226]xxx3 Genregulering i bakterier
I bakterier kan kontroll av enzymer som inngår i metabolismen, foregå på to nivåer: For det første kan en bakteriecelle regulere aktiviteten til enzymer som finnes i cellen, f.eks. ved at det første enzymet i reaksjonsveien for et produkt kan bli hemmet av sluttproduktet (se side 58). Denne mekanismen er rask og gjør bakterieceller i stand til hurtig å tilpasse seg forandringer, f.eks. forandringer i næringstilgangen. For det andre kan bakteriecellen regulere hvor mye den skal lage av bestemte enzymer.

--- 165 til 172
I bakterier er gener med liknende funksjoner organisert etter hverandre i såkalte _operoner_. Det dannes et langt mRNA som koder for flere proteiner, f.eks. enzymer som inngår i en serie kjemiske reaksjoner. Når bakteriecellen ikke har bruk for enzymene, kan transkripsjonen av hele operonet stanses. Dette sparer bakterien for unødig energi- og ressursbruk. Når det er næringsstoffer som bakterien trenger, kan et operon bli aktivisert slik at cellen lager enzymene den trenger. Sluttprodukter som bakterien selv lager, kan stoppe transkripsjonen fra operonet. Dette kalles _selvregulering_ og innebærer at visse molekyler kan skru av eller på transkripsjonen.

{{Figur:}}
Figurtekst: I et operon ligger flere gener med liknende funksjoner etter hverandre og blir transkribert som et sammenhengende mRNA.
{{Slutt}}

Et eksempel på et selvregulert operon er laktoseoperonet i _E.coli_. Dette operonet koder for det enzymet som er nødvendig for spalting av laktose til glukose og galaktose. Men dette operonet blir bare transkribert når laktose er til stede og glukose ikke er til stede. Det skyldes et komplisert samspill mellom _E.colis_ egne proteiner og karbohydratene laktose og glukose.
  mRNA blir brutt raskere ned i prokaryote celler, f.eks. bakterier, enn i eukaryote celler. Det gjør det mulig for bakterier raskere å kunne stoppe produksjonen av noen proteiner og sette i gang produksjonen av andre. Transkripsjonen fra DNA til RNA styres dessuten ikke i like høy grad av transkripsjonsfaktorer.

{{Bilde:}}
Bildetekst: E.coli-bakterien fins naturlig i tarmfloraen vår, men kan også være sykdomsframkallende.
{{Slutt}}

{{Ramme:}}
Genregulering i bakterier skjer ved at aktiviteten til enzymer i reaksjonsveien hemmes, og ved at bakterien regulerer hvor mye den skal lage av bestemte enzymer.
{{Slutt}}

--- 166 til 172
{{Ekstrastoff. Genregulering ved kommunikasjon mellom celler:}}
Både i encellede og flercellede organismer kan cellene kommunisere over kort og lang avstand ved å sende ut kjemiske signalermolekyler adressert til bestemte celler som kalles _målceller_. Målcellene vil så svare ved at ett eller flere gener uttrykkes, dvs. at det blir produsert aktive proteiner fra genene. Mellom naboceller i dyr og planter kan signalmolekyler som er løst i cytoplasma, fritt vandre fra celle til celle gjennom kanaler som forbinder cellene. Hos dyr kan celler kommunisere over korte avstander via direkte cellekontakt mellom proteiner som er bundet i overflaten på cellemembranen. Direkte cellekontakt er viktig når for eksempel immunforsvaret skal aktiveres. I andre tilfeller er det bestemte celler som skiller ut _signalmolekyler_. Slike signalmolekyler kan vandre korte eller lengre avstander til bestemte målceller som svarer på det signalet som er mottatt. Hormoner er signalmolekyler som lages i spesialiserte celler. Disse signalmolekylene fraktes med blodet og påvirker funksjonen til målceller som befinner seg i andre deler av kroppen.

{{Figur:}}
Figurtekst: Kommunikasjon over lang avstand. Hormoner lages i spesialiserte celler og fraktes med blodet til målceller i andre deler av kroppen.
{{Slutt}}

{{Figur:}}
Figurtekst: Kommunikasjon over kort avstand. Celler kan ha direkte cellekontakt via overflatereseptorer og på den måten kommunisere med hverandre.
{{Slutt}}

For at en målcelle skal kunne svare på et signal fra andre celler, må signalmolekylet bli gjenkjent av et spesifikt mottakerprotein, en _reseptor_. Bare celler med riktig reseptor er i stand til å binde signalmolekylet og motta signalet. Dette virker som nøkkelen i en lås. Den beskjeden som signalmolekylene kommer med, må overføres til en annen form i cellen ‑ gjerne gjennom flere trinn ‑ før den kan svare.
I dyreceller går cellesignaliseringen gjennom tre stadier:
-- Mottakelse av signal
-- Overføring av signal
-- Svar på signal

Det mannlige kjønnshormonet _testosteron_ er et eksempel på et signalmolekyl som passerer cellemembranen og aktiverer reseptorer inne i cellen. Dette hormonet blir utskilt av celler i testiklene, fraktes i blodårene og trenger inn i celler i hele kroppen. Testosteronet binder seg bare til reseptorer i målceller. Reseptoren blir aktivert og vandrer inn i cellekjernen. Overføring av signaler fra reseptoren til et svar i cytoplasmaet eller cellekjernen kalles en _signalvei_. Signalveien fører til slutt til et svar ved at bestemte gener som styrer mannlige kjønnsegenskaper, blir skrudd på. Reseptoren for testosteron er altså i stand til å regulere hvilke gener som er aktive, dvs. hvilke gener som transkriberes til mRNA i en bestemt celletype på et bestemt tidspunkt. Reseptoren for testosteron er derfor et eksempel på en transkripsjonsfaktor.
  For at en celle skal kunne svare på stadig nye signaler til samme reseptor, må cellen raskt kunne "skru av" allerede mottatte signaler. Reseptorer må derfor binde signalmolekylene bare en kort stund slik at de straks er klare til å motta nye signalmolekyler. På samme måte er det viktig at signalmolekylene raskt vender tilbake til en inaktiv struktur.

{{Figur:}}
Figurtekst: Genaktivering som svar på signaler utenfra cellen. Reseptorer i cellemembranen mottar et signal som overføres videre inn i cellen ved aktivering av proteiner i en kjedereaksjon. Det siste proteinet i kjeden binder seg til DNA og setter i gang transkripsjon og produksjon av aktive proteiner.
{{Slutt}}
{{Ekstrastoff slutt}}

--- 167 til 172
[bookmark: _Toc503804227]xxx2 Sammendrag
-- Det er to typer nukleinsyrer i levende organismer: DNA og RNA. De fleste organismer har DNA som arvestoff. Prokaryote organismer har celler uten cellekjerne og har det meste av DNAet i ett ringformet kromosom. Eukaryote organismer har celler med en cellekjerne som inneholder DNA, og DNA-et er fordelt på flere lineære kromosomer.
-- En nukleinsyre er satt sammen av nukleotider. Et nukleotid består av et sukker, et fosfat og en base. Basen kan være adenin, cytosin, guanin eller tymin. Rekkefølgen av baser kaller vi DNA-sekvensen.
-- Sukkeret i DNA er deoksyribose. Karbonatomene i sukkeret blir nummerert fra 1 til 5. Nukleotider blir bundet sammen ved at en hydroksylgruppe på 3'-atomet i sukkeret i ett nukleotid binder seg til fosfatet på 5'-atomet i sukkeret i et annet nukleotid. Vi skriver DNA-sekvensen fra 5' mot 3'-ende.
-- De to enkelttrådene i DNA holdes sammen av hydrogenbindinger mellom basene på hvert trinn. Basene på hvert trinn danner komplementære basepar. A danner alltid basepar med T, og G danner alltid basepar med C.
-- Alle celler som har celledeling ved mitose, går igjennom en cellesyklus som består av en interfase og en delingsfase. Begge fasene har flere kontrollpunkter.
-- Det er to typer celledeling, mitose og meiose. Ved mitose dannes det nye celler som kan sikre vekst og erstatte gamle celler. Ved meiose dannes det kjønnsceller. Bare eukaryote organismer kan ha celledeling.
-- I mitosen deler en diploid morcelle seg og gir to identiske diploide datterceller. Mitosen består av fem faser: profase, prometafase, metafase, anafase og telofase.
-- I meiosen gir en diploid stamcelle opphav til fire haploide kjønnsceller som har ulik genetisk informasjon. I meiosen er det flere faser enn i mitosen, og det skjer to celledelinger.
-- RNA er en forkortelse for ribonukleinsyre. RNA er enkelttrådet og har basen U i stedet for T. I tillegg har RNA sukkeret ribose. Det finnes tre hovedtyper av RNA: mRNA, tRNA og rRNA.
-- I transkripsjonen lages en avskrift av DNA-et i form av mRNA. I eukaryote celler inneholder mRNA-et både eksoner, som koder for proteiner, og introner, som er ikke-kodende. Intronene blir fjernet i en prosess vi kaller RNA-spleising.
-- I translasjonen oversettes informasjonen i DNA og RNA til proteiner. Tre og tre baser (kodoner) på mRNA-et blir avlest av ribosomer, som så setter sammen de riktige aminosyrene til proteiner. Det er dette vi kaller den genetiske koden.
-- Ribosomer består av en stor og en liten del. De har et sete for mRNA og i tillegg tre seter der tRNA kan binde seg og kople sammen aminosyrer til en polypeptidkjede. tRNA gjenkjenner kodoner på mRNA og henter inn de riktige aminosyrene.
-- Ribosomet leser av ett og ett kodon på mRNA. Rett oversetting sikres ved at aminosyrene blir brakt inn i ribosomet ved hjelp av tRNA med et antikodon som er komplementært og passer til kodonet på mRNA. De ferdige polypeptidene kveiler seg til proteiner med en bestemt funksjon.

--- 168 til 172
-- Genregulering styrer hvilke gener som kommer til uttrykk i en celle. Det gjør at vi kan få mange ulike celletyper fra en enkelt befruktet eggcelle.
-- Et gen kan defineres som en del av DNA som gir opphav til RNA eller proteiner.
-- Det er kombinasjonen av de genene som uttrykkes som RNA og proteiner, som bestemmer hvilken celletype som dannes når cellen blir differensiert. En typisk menneskecelle uttrykker 10 000‑20 000 av sine ca. 23 000 gener. Hvor mange mRNA-molekyler som blir produsert fra hvert gen, varierer med celletypen.
-- Et gen blir uttrykt når det er oversatt til et protein. Gener kan uttrykkes sterkt eller svakt. Flere faktorer er viktige for reguleringen av gener.
-- Genregulering i bakterier skjer ved at aktiviteten til enzymer i reaksjonsveien hemmes, og ved at bakterien regulerer hvor mye den skal lage av bestemte enzymer.

[bookmark: _Toc503804228]xxx2 Oppgaver
[bookmark: _Toc503804229]xxx3 5.1 De fleste organismer har DNA som arvestoff
>>> 5.1.1
Hva står forkortelsen DNA for?

>>> 5.1.2
Hvilken annen nukleinsyre finnes i cellene? Hva er dette navnet en forkortelse for?

>>> 5.1.3
Forklar forskjellene mellom prokaryote og eukaryote organismer.

>>> 5.1.4
Hva er fordelen med å ha arvestoffet i en cellekjerne?

[bookmark: _Toc503804230]xxx3 5.2 Strukturen i DNA-et
>>> 5.2.1
Forklar hvordan DNA-molekylet er bygd.

>>> 5.2.2
Hva er et nukleotid, og hvordan er nukleotider oppbygd?

>>> 5.2.3
a) Hva er det som bestemmer en organismes arvelige egenskaper?
b) Hva mener vi med DNA-sekvens?

>>> 5.2.4
a) Hvordan og hvorfor nummererer vi karbonatomene i sukkermolekylet i DNA-et?
b) Forklar hva som menes med 5'-ende og 3'-ende av DNA.

--- 169 til 172
>>> 5.2.5
a) Hva er fordelen med at de to enkelttrådene i DNA holdes sammen av hydrogenbindinger?
b) Hva er fordelen med at nukleotidene i en enkelttråd holdes sammen av kovalente bindinger?

>>> 5.2.6
Forklar begrepet komplementære basepar.

>>> 5.2.7
a) Hvorfor kan bare A binde seg til T og bare G binde seg til C?
b) Hva er fordelen med et slikt system?

[bookmark: _Toc503804231]xxx3 5.3 Kopiering av DNA ‑ replikasjon
>>> 5.3.1-G
Hva mener vi med replikasjon? Søk også på nettet etter andre måter å bruke begrepet på.

>>> 5.3.2
Forklar kort og med egne ord og enkle tegninger hvordan replikasjonen foregår.

>>> 5.3.3
Hva mener vi med templattråder?

>>> 5.3.4
Hva er en RNA-primer? Hvilken funksjon har den?

>>> 5.3.5
Forklar begrepene ledertråd og lagtråd. Hva er den viktigste forskjellen i dannelsen av ledertråd og lagtråd?

[bookmark: _Toc503804232]xxx3 5.4 Cellesyklus og celledeling
>>> 5.4.1
Beskriv kort en cellesyklus.

>>> 5.4.2
a) Hva er hovedforskjellen på interfasen og delingsfasen i cellesyklusen?
b) Hva menes med at "celler har kontrollpunkter" i sin cellesyklus? Hva er hensikten med disse kontrollpunktene?

>>> 5.4.3
Hvilke to hovedtyper av celledeling har vi?

>>> 5.4.4
Hva er et genom?

>>> 5.4.5
a) Forklar det som skjer når kromosomene blir pakket eller kondensert.
b) Hvorfor blir kromosomet kondensert i forbindelse med celledelingen?

>>> 5.4.6
Tegn et ferdig "pakket" kromosom og sett navn på de forskjellige delene.

>>> 5.4.7
Tegn og forklar det som skjer i mitosen.

>>> 5.4.8
Hvorfor kan vi ikke si at homologe kromosomer er like?

>>> 5.4.9
Tegn og forklar det som skjer i meiosen.

>>> 5.4.10
Ifølge læreplanen skal du kunne "sammenlikne mitose og meiose med vekt på fordeling av genmateriale i cellene som blir dannet". Gjør det.

[bookmark: _Toc503804233]xxx3 5.5 Fra DNA til RNA ‑ transkripsjon
>>> 5.5.1
Hva vil det si at alle cellene i én organisme inneholder all genetisk informasjon?

>>> 5.5.2
Hva er forskjellene på DNA og RNA?

>>> 5.5.3
Fortell hva som er forskjellene på de tre hovedtypene av RNA.

>>> 5.5.4
Forklar transkripsjonen på en forenklet måte. Lag skisser.

>>> 5.5.5
Forklar sammenhengen mellom introner og eksoner.

>>> 5.5.6
Forklar forskjellen på pre-mRNA og ferdig mRNA.

[bookmark: _Toc503804234]xxx3 5.6 Fra mRNA til funksjonelle proteiner ‑ translasjon
>>> 5.6.1-G
Finn ut hva de engelske ordene _transcript_ og _translate_ betyr.

>>> 5.6.2
Både arvestoffet og proteinene kan sammenliknes med et språk. Forklar dette.

>>> 5.6.3
a) Hva vil det si at tre og tre baser fungerer som en kode?
b) Hva betyr det når vi sier at genomet ditt består av en genetisk kode?

>>> 5.6.4
Lag en enkel skisse av hvordan et kodon fungerer.

>>> 5.6.5
a) Hva mener vi med at den genetiske koden er entydig og universell?
b) Hvilken kopling kan du se mellom den universelle genetiske koden og evolusjon?

>>> 5.6.6
Forklar translasjonen på en forenklet måte. Lag skisser.

>>> 5.6.7
Tegn et ribosom og forklar hvilken oppgave de forskjellige delene har.
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>>> 5.6.8
Et nydannet protein er ofte ikke helt ferdig umiddelbart etter translasjonen. Hva må skje med proteinet før det får sin funksjon?

[bookmark: _Toc503804235]xxx3 5.7 Genregulering
>>> 5.7.1
a) Hva er et gen?
b) Hva er genregulering, og hva fører genregulering til i en menneskecelle?
c) Omtrent hvor stor prosent av genene våre kommer til uttrykk i hver av cellene våre?

>>> 5.7.2
Hva står ordet "husholdningsgener" for? Gi eksempler på noen slike gener.

>>> 5.7.3
Hva er forskjellen på om et gen er "sterkt uttrykt" og om det er "svakt uttrykt"?

>>> 5.7.4-G
Innenfor medisin og biologi er epigenetikk et relativt nytt emne. Forklar hva epigenetikk er. Bruk Internett til å skaffe deg mer informasjon enn det som står i boka.

>>> 5.7.5
a) Hva vil det si at DNA er metylert?
b) Forklar tre-fire eksempler på genregulering i eukaryote celler.

>>> 5.7.6
Laktose er melkesukker, mens laktase er enzymet som spalter melkesukkeret. Forklar hvordan bakterien _E.coli_ regulerer produksjonen av laktase.

>>> 5.7.7
Les ekstrastoffet på side 166 og forklar hvordan cellene i kroppen din kan kommunisere og påvirke hverandres produksjon av proteiner.

[bookmark: _Toc503804236]xxx2 Eksamensoppgaver
E 5.1 (H 2011)
Figuren nedenfor er hentet fra en bok og er en litt uvanlig framstilling av ett av molekylene i proteinsyntesen. Hvilket molekyl skal figuren forestille?
A. DNA
B. mRNA
C. tRNA
D. rRNA
{{Be lærer beskrive figuren}}

E 5.2 (V 2011)
Hva av dette finner vi _ikke_ i mRNA?
A. kodonet UAG
B. uracil
C. eksoner
D. introner

E 5.3 (H 2010)
I meiosen (kjønnscelledelingen) skilles søsterkromatidene fra hverandre under
A. anafase I
B. metafase I
C. anafase II
D. metafase II

E 5.4 (H 2010)
tRNA med antikodon CAG vil bindes til følgende kodon
A. GTC
B. GUC
C. GAC
D. CAG
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E 5.5 (V 2010)
Du tar en muskelcelle og en hudcelle fra ett og samme individ og sammenlikner rekkefølgen av nitrogenbaser i en bestemt DNA-sekvens på 100 basepar. Du finner sannsynligvis
A. ingen ulikhet
B. noen få ulikheter
C. mange ulikheter
D. cellene er ikke sammenliknbare

E 5.6 (H 2009)
Se på figuren: Fra DNA til m-RNA.
{{Be lærer beskrive figuren}}
Hvorfor er det ferdige mRNA-molekylet kortere enn DNA-molekylet?
A. Introner blir ikke transkribert.
B. Transkriptet blir endret ved at intronene fjernes.
C. Transkriptet blir endret ved at eksonene fjernes.
D. Det blir lagt til baser i halen på DNA-molekylet.

E 5.7 (H 2011, kortsvar)
Gjør greie for hovedforskjellene på mitose og meiose.

E 5.8 (H 2010, kortsvar)
Gjør kort greie for to typer genregulering.

[bookmark: _Toc503804237]xxx2 Øvinger
[bookmark: _Toc503804238]xxx3 Ø 5.1 Mitose
xxx4 Utstyr
-- Et godt lysmikroskop
-- Et ferdiglaget preparat av celler som er i deling, f.eks. et snitt av løkrot, farget kunstig slik at kromosomene kan bli synlige i mikroskopet.

xxx4 Teori, hensikt og framgangsmåte
Tynne snitt av løkrot inneholder mange celler som deler seg, især i det nedre området ‑ delingssonen. Cellene vil være i forskjellige faser av celledelingen. Når du leter på preparatet, kan du finne celler som tilsvarer de fasene som er beskrevet under mitosen på side 144. Vær oppmerksom på at cellene ikke ligger etter hverandre i preparatet i de forskjellige fasene som vist i boka. Du må selv lete etter enkeltceller som befinner seg i fasene profase, prometafase, metafase, anafase, telofase og en ferdig delt celle.
  Begynn alltid med minste forstørrelse (f.eks. 5X) og øk forstørrelsen etter hvert.

xxx4 Resultat
Tegn cellene i rekkefølge slik at fasene i celledelingen følger etter hverandre. Husk alltid å angi forstørrelsen.
  Merk av på tegningene hva slags strukturer du ser.
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[bookmark: _Toc503804239]xxx3 Ø 5.2 Ekstraksjon av DNA fra kiwi
Det finnes mange oppskrifter på hvordan DNA kan tas ut av celler. Av og til er det svært enkelt å få til ekstraksjonen. Andre ganger er det komplisert å få ut noe DNA selv om framgangsmåten er lik begge gangene.

xxx4 Teori og hensikt
DNA er store molekyler. I alle celler finner vi DNA. DNA er vanligvis lett å finne i kiwi. Den inneholder mange cellekjerner og derfor mye DNA. I dette forsøket kan DNA tas ut fra cellene som en bunt av lange tråder som er synlige for øyet. Andre DNA-kilder kan være vanlig løk, grønnsaker, hvetekim, celler fra munnhulen eller frukter.
  Mikroskop er ikke nødvendig.

xxx4 Utstyr
-- 1/4 kiwi
-- 2 store plast reagensglass, helst med lokk
-- 1/2 ss koksalt (NaCI)
-- 1 ss oppvaskmiddel
-- Iskald rødsprit (rett fra fryseren!)
-- Filtreringspapir eller kaffefilter
-- Trakt
-- En klinkekule

xxx4 Framgangsmåte, resultat og konklusjon
-- Skjær kiwien i småbiter.
-- Bland bitene med 25 ml vann, 1/2 teskje koksalt og 1 ss oppvaskmiddel i et reagensrør. Ha en klinkekule oppi reagensrøret. Såpa ødelegger cellemembranen, og saltet binder sammen celleinnholdet. Klinkekula hjelper til med å knuse vevet.
-- Sett reagensrøret i et vannbad, 60 °C i 5‑10 minutter.
-- Rist reagensrøret kraftig i flere minutter.
-- Filtrer blandingen gjennom et filter som du har montert i ei trakt. Den svakt grønnfargede kiwisafta renner gjennom mens grumset blir liggende igjen. Kast filteret med grumset.
-- Tilsett forsiktig samme mengde iskald rødsprit som fruktsaft, slik at spriten legger seg oppå kiwisafta.
-- DNA fra kiwien blir liggende mellom fruktsafta og rødspriten, og DNA kan ses som en grumsete klump.

::::xxxx::::  LWE  2018-01-15
