
بسم الله الرحمن الرحیم

ژنتیک

رونویسی یوکاریوتی

مصطفی کرد: تهیه کننده 

دکتر رجایی: استاد 



:مقدمه 

DNAاز RNAساخته شدن : رونویسی 

نخستین گام در ساخت پروتئین ها

ویژه در کلروپلاست و میتوکندری سه آنزیم دیگر هم وجود داردRNAPعلاوه بر 

در یوکاریوت ها در داخل سیتوپلاسم می باشد در حالیکه مکان DNAرونویسی 
.رونویسی در پروکاریوت ها در هسته می باشد

.جایگاه آغاز رونویسی نخستین نوکلئوتیدی است که رونویسی می شود



بازشدن کروماتین -1
(سه نوع)پلی  مراز  RNAآنزیم -2
وصل DNAفقط به )فاکتور های رونویسی -3

(نمی شود

:شروع  رونویسی  نیازمند مقدماتی است



:وتتفاوت های رونویسی در یوکاریوت و پروکاری

از : اما در یوکاریوتها DNAاز الگوی : رونویسی در پروکاریوت ها-1
الگوی کروماتینی

به راه انداز اکتامر RNAPالگوی کروماتینی باید باز باشد و پیش از اتصال 
.های نوکلئوزومی باید از راه انداز برداشته شوند

2-RNA والی یگمای خود تسپلی مراز پروکاریوتی می تواند بهمراه فاکتور
DNAما را بمنظور پیداکردن راه انداز و اتصال به آن مورد کاوش قرار دهد ا
RNAپلی مراز یوکاریوتی نیاز به فاکتورهای رونویسی دارد.



:فاکتورهای رونویسی پایه

.متصل شوندDNAپلی مراز باید به RNAاین عوامل قبل از اتصال 

.متصل می شودDNA-پلی مراز به کمپلکس فاکتور رونویسی پایهRNAدر ادامه 

راه انداز مرکزی: محل اتصال 

ایجاد ساختاری در راه انداز که این ساختار هدفی را برای شناسایی راه انداز توسط
RNAپلی مراز ایجاد می کند.

.پلی مراز دستگاه رونویسی پایه را تشکیل می دهند RNAبه همراه 





:یوکاریوتیمرازپلیRNAانواع

1-RNA پلی مرازI: 18رونویسیSrRNA 28وSrRNA و مسئول بسیاری از
RNAفرایندهای سنتز 

2-RNA  پلی مرازII : رونویسی ازm RNA و تعداد کمی ازRNAهای کوچک  .

3-RNA پلی مرازIII : رونویسی ازt RNA  5وSrRNA و سایرRNAهای کوچک



( :PROMOTOR)راه انداز

DNAبخشی از مولکول 

.(ممکن است در بعضی مواقع شود.)در بیشتر موارد رونویسی نمی شود

پلی مراز اجازه می دهد تا رونویسی را از صحیح ترین مکان RNAبه 

.  شروع کند

افزایش رونویسی ژن



(:ENHANCER)افزاینده
DNAبخشی از 

تقویت رونویسی با کمک عوامل رونویسی

عمل بحالت سیس

در DNAبا تشکیل یک حلقه در  (موسوم به فعال کننده ها)به همراه عوامل رونویسی متصل به آن
پلی مراز و سایر عوامل رونویسی روی راه انداز قرار گرفته و با این عمل عوامل RNAکنار 

.رونویسی متصل به افزاینده عوامل رونویسی متصل به راه انداز را فعال می کنند



نها به برخلاف راه انداز ممکن است هزاران نوکلئوتید از ژن فاصله داشته باشند یا اینکه بعضی از آ
.فاکتورهای رونویسی متصل شوند



ا بالا نزدیکترین راه انداز به خود را فعال می کنند و ممکن است در هر فاصله ای در پایین دست ی
.باشند( عموما در اینترون)دست راه انداز یا حتی درون یک ژن



:فاکتورهای رونویسی متصل به افزاینده

مانند فعال کننده ها. تحریک رونویسی: مثبت-1

مانند سرکوبگرها. نقش مهاری در رونویسی دارند :منفی-2

:توالییک 

.ی شوداگر فعال کننده ها بیشتر از سرکوبگرها باشند افزاینده نامیده م-1

ده می اگر سرکوبگرها بیشتر از فعال کننده ها باشند خاموش کننده نامی-2
.شود



:نتایج آزمایش ها

و انتقال به جای دیگر رونویسی بطور طبیعی انجام میDNAبا برداشتن افزاینده از -1
.شود

برابری 200ی دارای افزاینده باعث افزایش DNAگلوبین به -اضافه کردن ژن بتا-2
.رونویسی می شود

نندهمتناسب با تعداد جایگاه های اتصال به فعال ک(:سرعت رونویسی)سطح بیان ژن-3

.الاتر استهرچه تعداد اتصال فعال کننده به یک افزاینده بیشتر باشد سرعت رونویسی ب



(:SILENCER)خاموش کننده

یزان بیشتر یک جایگاه تنظیمی که با اتصال به عوامل تنظیم کننده ی منفی به م
.از عوامل مثبت باعث کنترل رونویسی می شود

نتیجه اگر توالی افزاینده با توالی خاموش کننده همپوشانی داشته باشند در
ننده به اتصال عامل مهارکننده به خاموش کننده از اتصال پروتئین های فعال ک

.افزاینده جلوگیری کرده و مانع بیان ژن می شود









RNAپلی مراز یوکاریوتی:
.را در هستک می سازدI :r RNAنوع -1

.را در نوکلئوپلاسم می سازدII :m RNAنوع-2

.های کوچک را در نوکلئوپلاسم می سازدIII :RNAنوع -3

.کیلو دالتون500کمپلکس هایی با وزن حدود .زیر واحدی اند12همه ی آنها 

.برخی زیر واحد ها در هر سه نوع مشترک اند

است که مشتمل بر چندین تکرار CTDدارای یک دمین IIبزرگترین زیر واحد نوع 
.هپتامری است

.در مخمر  ساکارومیسز سرویزیه مطالعه شدهIIساختمان عمومی نوع 



محل ساخت در سیتوپلاسم

محل فعالیت در هسته

.توانایی شکستن پیوند هیدروژنی و فسفو دی استر را دارد

.به تنهایی قادر به شناسایی راه انداز نیست

عدد زیر واحد 2یوکاریوتی دارای پلی مراز  RNAنوع 3هر 
 βبزرگ می باشند که توالی یا ساختمان مشابه با زیر واحدهای 

.پروکاریوت ها دارندپلی مراز  RNAدر β'و







CTD:

بار 50و در پستانداران حدود 26آمینو اسیدی که در مخمر 7شامل چندین تکرار از یک توالی 
.می باشد

.حذف نیمی از این تکرار ها کشنده می باشد: اهمیت تکرار ها

:وظایف و نقش ها

فسفریله شدن در بنیان های سرین و ترئونین -1

RNAطویل سازی -2

و صدور آن به سیتوپلاسمm RNAپیرایش -3



پلی مراز ها نسبت به سم RNAحساسیت 
(در قارچ آمانیتا)آلفا آمانیتین

بدون اثر: Iنوع 

.غلظت پایین آن مهار کننده است: IIنوع 

:  IIIنوع 

غلظت بالای آن خاصیت مهارکنندگی دارد: در سلولهای جانوری 

بدون اثر: در مخمر و حشرات 



RNA پلی مرازI:
.را رونویسی می کندr RNAفقط ژن های 

:راه انداز دو قسمتی دارد

.می باشدG-Cگسترده شده و غنی از + 20تا -45از : راه انداز مرکزی -1

.توسعه یافته-107تا -180از A-Tو G-Cغنی از ( : UPE)عنصر راه انداز بالادست-2



:دو فاکتور کمکی مورد نیاز برای تشخیص راه انداز

1-SL1 :  یکی از آنها توالی متصل شونده به توالی . زیر واحد پروتئینی 4شاملTATA (TBP) می باشد.

پلی مراز در جایگاه شروع رونویسی و شروع حرکت آن به پایین RNAمنجر به قرارگیری صحیح  : SL1نقش اولیه 
.دست جایگاه راه انداز می شود

2-UBF :  در اتصال با یک عنصر غنی ازG-C  درUPE می باشد.



:UBFعملکرد های 
حفظ ساختار کروماتین باز-1

.مانع از شکل گیری کروماتین غیر فعال می شود -2

پلی مرازRNAتحریک آزاد سازی راه انداز از -3

SL1تحریک فاکتور -4

درجه ای به صورت حلقه ای به 360باعث پیچش DNAبا اتصال به شیار کوچک -5
.اطراف خودش می شود







:IIپلی مراز RNAنقطه آغاز 
(Inrآغاز کننده )PY2CAPY5راه انداز آن شامل یک توالی کوتاه حفاظت شده 

.می باشدA-Tوجود دارد که یک توالی غنی از IIپلی مراز RNAدر نیمی از راه انداز های  TATAجعبه 

TATA نوکلئوتیدی بالادست نقطه ی آغاز قرار دارد25در فاصله.

مشاهده +(32تا + 28عنصر پایین دست راه انداز در محدوده )DPEوجود ندارد توالی TATAدر نیمی دیگر که 
.می شود



همچنین و  Inrبه همراه  DPEیا توالی  TATAراه انداز مرکزی شامل جعبه 
.عناصر کوچک دیگری می باشد

می باشد که توسط باز های پیریمیدینی  m RNAباز نخستین (A)باز آدنین 
احاطه شده است و به این ناحیه آغاز گر گفته می شود که به فرم کلی 

PY2CAPY5  توصیف می گردد .

باشد که در ادامه آن سه جفت می  TATAAمورد توافق توالی TATA:توالی 
.احاطه می شود G-Cمی آید و توسط توالی های غنی از  A-Tباز 



RNA پلی مرازIII:
.دارای دو نوع راه انداز داخلی و بالادست می باشند که خود داخلی ها به دو دسته تقسیم می شوند

دارای توالی های کوتاه حفاظت شده اند که داخل واحد رونویسی بوده و منجر به : راه انداز داخلی 
.شروع رونویسی می شوند

ی شامل سه توالی کوتاه حفاظت شده در بالادست نقطه ی آغاز که به فاکتورها: راه انداز بالادست 
.رونویسی متصل می شوند



:به سه کلاس تقسیم می شوند

که توسط توالی BOX Cو BOX Aشامل دو توالی .5SrRNAمربوط به ژن : 1نوع 
IEجداشده اند.

.BOX Bو BOX Aشامل دو توالی جدا از هم .t RNAمربوط به ژن : 2نوع 

-Oct)شامل سه توالی در بالادست نقطه آغاز . های کوچک RNAمربوط به : 3نوع 
PSE-TATA)



:IIدر نوع 

TFIIIC: می تواند به جعبهA و جعبهB وصل شده و امکان اتصالTFIIIB را به نقطه ی
.توانایی اتصال را پیدا می کندIIIپلی مراز RNAآغاز تسهیل کند و در نهایت 



:Iنوع 

وصل شودAبه جعبه TFIIIAباید Iدر نوع 

.اتصال یابد Cبتواند به جعبه TFIIICتا 

.می باشدIIبقیه مراحل مانند نوع 



(:ASSEMBLY FACTOR)فاکتورهای تجمیع 

TFIIICو TFIIIAفاکتور های 

.به جایگاه صحیح خود می باشدTFIIIBتنها وظیفه ی آنها کمک به اتصال صحیح 

.بدون اینکه بر شروع رونویسی تاثیری داشته باشند از راه انداز جدا می شوند

.پلی مراز ضروری است RNAمتصل می ماند و حضورش برای TFIIIBاما 



:IIIنوع 

در ناحیه کوتاهی که بلافاصله در بالادست IIIپلی مراز RNAرونویسی از یک راه انداز بالادست 
.قرار دارد رخ می دهد( TATAدر برگیرنده توالی )نقطه ی آغاز 

.باعث افزایش کارایی رونویسی می شودOCTو PSEوجود افزاینده های 

.های کوچک مشاهده می شوندRNAدر راه انداز های ژن های 

است را به بالادست نقطه آغاز TBPکه حاوی TFIIIBفاکتورهای تجمیع اتصال : IIو Iدر نوع 
TFIIIBدر مورد راه انداز هایی که در بالادست قرار دارند IIIرونویسی تسهیل می کنند اما در نوع 

.متصل می شودTATAمستقیما به جعبه ی 

رف نظر از مکان راه انداز فاکتورهای رونویسی در نزدیکی نقطه آغاز صبطور کلی و با 
پلی مراز را RNAتا اتصال ( کمپلکس پیش آغازین رونویسی)متصل شدهDNAرونویسی به 

.هدایت کنند



TBP:

.پلی مراز به راه انداز خود مورد نیاز استRNAیک فاکتور عمومی استقرار که برای اتصال هر نوع 

TBP به همراه فاکتورهای دیگری باعث تسهیل اتصالRNAپلی مراز به راه انداز می شود.

:در راه انداز

RNA پلی مرازI : بخشی ازSL1

RNA پلی مرازII: فاکتور استقرارTFIIID می باشد که شاملTBP فاکتور 14و بیش ازTAF( مرتبط بهTBP  )
.است

RNA پلی مرازIII : بخشی از فاکتورTFIIIB

؟: TBPمعنی 

وصل می شود اما TATAمستقیما به TBPدارند TATAکه جعبه ی RNAPIIو نیمی از RNAPIIIفقط در نوع سوم 
.در انواع دیگر باز هم نیازمند حضور این فاکتور می باشند



:TBPشناسایی راه اندازها توسط 

.متصل میشهUBFبه همراه RNAPI :SL1در راه انداز 

.به تنهایی راه انداز را شناسایی می کندRNAPII :TFIIIDدر راه انداز 

.متصل میشه TFIIICبه ناحیه نزدیک  TFIIIBفاکتور RNAPIII :در راه انداز 

.وصل می شودDNAبه طور اختصاصی به TATA :TBPدر راه انداز دارای جعبه 

.را بر عهده دارندDPEو Inrها وظیفه شناسایی TATA :TAFدر راه انداز های فاقد 

(استثنا)صورت می گیردDNAبه شیار کوچک TBPاتصال 





.درجه ای آن می شود80منجر به خمیدگی DNAبه شیار کوچک TBPاتصال 

.به سمت شیار بزرگ خم شده و موجب عریض تر شدن شیار کوچک می شودTATAجعبه 

.در هر انتهای این توالی شیار کوچک به حالت طبیعی است

چرا؟. نمی شود DNAاین تغییرات ساختاری باعث جدا شدن رشته های 

.به شیار کوچک وصل شده پروتئین های دیگری به شیار بزرگ وصل می شوندTBPدر حالیکه 







:اجتماع دستگاه پایه روی راه انداز
TFIID توالیTATA یاDPE و توالیInrو همچنین عناصر راه اندازی دیگر را شناسایی می کند.

TFIIB به پایین دست جعبهTATA در مجاورTBPمتصل می شود.

TFIIB به شیار کوچک در ناحیه پایین دست و شیار بزرگ در ناحیه بالادست جعبهTATAوصل می شود( ناحیهBRE)

.به عنوان الگو قرار گیردDNAاین مرحله تعیین می کند که کدام رشته 

TFIIB به همراهTFIIF مسئول هدایت مسیر اتصالRNAP می باشند و همچنین مسئول  انتخاب جایگاه شروع
.رونویسی می باشد

TFIIF :1: متشکل از دو زیر واحد بزرگ-RAP74: فعالیت هلیکازی وابسته بهATP 2و-RAP38 که بهRNAP

محکم متصل میشه

:TATAاما در راه انداز های فاقد 

TFIID به همراه یک یا چندTAF توالیInrرا شناسایی می کند و به آن متصل می شود.

.را در پایین دست نقطه آغاز شناسایی می کنندDPEتوالی TFIIDدر TAFسایر فاکتورهای 





:TATAاهمیت توالی 

.این توالی موقعیت یک نقطه آغاز را مشخص می کند

.پس نبود آن باعث می شود راه انداز نقاط آغاز مشخصی را از دست بدهد

را در RNAPو سایر فاکتورها آنزیم TFIIDاین جعبه از طریق بر همکنش 
.محل مناسب خود قرار می دهد



:ادامه فرایند آغاز
.فرایند آغاز با رها کردن ناحیه راه انداز و طویل سازی دنبال می شود

TFIIF وTFIIH با فعالیت هلیکازی سبب باز شدن دو رشتهDNA از هم شده و امکان حرکت آنزیم
RNAPرا فراهم می کند.

از راه اندازRNAPرها شدن :پاکسازی راه انداز 

است (عالژن معلق یا ژن ف)پاکسازی راه انداز یک مرحله تنظیم کننده کلیدی برای تشخیص نوع ژنی
تریایی مرحله کلیدی در رونویسی باک.)که رونویسی خواهد شد که توسط افزاینده ها کنترل می شود

(تبدیل کمپلکس بسته به باز می باشد

ستقیم فاکتور های رونویسی که به افزاینده ها متصل می شوند معمولا برای کنترل راه انداز بطور م
مانند ( coactivator)به عناصر راه اندازی اتصال نمی یابند بلکه اتصال آنها با کواکتیواتورهایی 

.مدیاتور صورت می گیرد



:RNAPIIمربوط به CTDتغییرات دنباله 



:RNAمرحله طویل شدن زنجیر 
حرکت می کند و در مقابل هر DNAروی یکی از رشته های RNAPآنزیم 

مکمل را RNAریبونوکلئوتیدهای DNAیک از دئوکسی ریبونوکلئوتید های 
.قرار می دهد

ا پیوند فسفو دی این آنزیم هر ریبونوکلئوتید جدید را به ریبونوکلئوتید قبلی ب
.استر وصل می کند

RNA یدها معمولا با ورود به مرحله طویل شدن ،با اتصال نوکلئوتپلی مراز
.رو به جلو حرکت می کند

اینکه . کند به عقب حرکت می جلو ، رو برحرکت علاوه بعضی مواقع 
از ها در حرکت زمانی اتفاق می افتد که یک نوکلئوتید نادرست وارد شده و ب

قب به این حرکت ،حرکت عکه . باشد به صورت نامناسب جفت شده 3انتهای 
طویل گردان گفته می شود و مکانیسم های این حرکت به وسیله فاکتور های

.شودشدن کنترل می 





:اشدبیان ژن مرتبط با دمتیلاسیون همراه می ب
.ژن برای فرایند رونویسی لازم است5دمتیلاسیون در انتهای 

.متیلاسیون راه انداز از رونویسی جلوگیری کرده و گروه های متیل باید برای فعال سازی راه انداز حذف شوند

و توسط دو کلاس متفاوت از آنزیم CGسیتوزین دی نوکلئوتید 5بر روی موقعیت RNAPIIدر راه انداز های : متیلاسیون 

DNAمتیل ترانسفراز رخ می دهد.

شناسایی شده اند که در TETولی اخیرا آنزیم هایی تحت عنوان . این مکانیسم هنوز ناشناخته و مبهم می باشد : دمتیلاسیون 
.پستانداران مطرح شده اندDNAفرایند دمتیلاسیون 

است  تعداد اندکی از جایگاه ها در بافت هایی که در آنها ژن بیان نمی شود متیله هستند اما در بافت هایی که در آنها ژن فعال
.غیر متیله می باشند

یون به جای سیتیدین شواهد غیر مستقیمی مبتنی بر نقش دمتیلاسDNAآزاسیتیدین به -5انجام آزمایشاتی با وارد کردن داروی 
.در بیان ژن را ایجاد می کند

.مسدود شده است5این دارو قادر به متیله شدن نمی باشد چون موقعیت 

.در نتیجه همانند سازی می گرددDNAاین فرایند منجر به ظاهر شدن جایگاه های دمتیله در 



:قانون کلی

ممانعت از بیان ژن: متیلاسیون 

نمورد نیاز برای بیان ژ: دمتیلاسیون 



:مرحله پایان رونویسی 

از جایگاه پایان رونویسی عبور کرده و از آنجا RNAPآنزیم 
.رونویسی می کند

تازه ساخته شده از یکدیگرm RNAو DNAو RNAPجدا شدن 

برای ترجمهm RNAآزاد شدن 






