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	 核酸代谢

7.1 核苷酸的分解代谢

	
	知识目标：1、掌握核酸的降解

          2、了解核酸的消化吸收

能力目标：能叙述嘌呤碱和嘧啶碱的分解过程。

	
	《生物化学》教材

	教学设计及时间分配：
法  组织教学：由班长或学委报告学生出勤情况。

复习旧课：1、核酸的组成？
2、组成DNA和RNA的四种单核苷酸？
引入新课：

讲解新课：
巩固练习及课后小结：引导学生归纳总结出本次课内容的重点及难点。

布置作业：（课后习题）

教学内容：第7章 核酸代谢

          7.1 核苷酸的分解代谢

          7.1.1 核酸的降解与消化吸收

          7.1.2 嘌呤的分解

7.1.3 嘧啶的分解
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 核酸代谢

核酸是生物体内重要的遗传物质，它与生物体的代谢、遗传、变异及蛋白质的生物合成密切相关。核酸的基本组成单位是核苷酸，在生物体中核苷酸既是合成DNA和RNA的前体，又是FAD、NAD+、NADP+等辅酶的组成成分，生物体中还存在ADP、ATP等核苷酸，它们都具有重要的生理功能。生物体中核苷酸、脱氧核苷酸、DNA和RNA的合成与分解受到精确的调节与控制，以满足机体的需要。

7.1 核苷酸的分解代谢

7.1.1 核酸的降解与消化吸收
7.1.1.1 核酸的降解 在所有生物体的细胞内都有与核酸代谢有关的酶类，它们催化细胞内各种核酸分解，促使核酸的更新。

核酸是由单核苷酸通过3′,5′-磷酸二酯键连接而成的生物大分子，在生物体内核酸先水解成多核苷酸或单核苷酸。水解是在酶的催化下进行的，水解核糖核酸的酶称为核糖核酸酶，水解脱氧核糖核酸的酶称为脱氧核糖核酸酶。核糖核酸酶和脱氧核糖核酸酶中能水解核酸分子内磷酸二酯键的酶又称为核酸内切酶，从核酸链的一端逐个水解下核苷酸的酶称为核酸外切酶。

核酸内切酶将核酸分解成较小的核苷酸链，很多核酸内切酶无选择性。但在某些细菌和蓝藻中，存在一类特殊的核酸内切酶，称为限制性核酸内切酶。这类酶在双链DNA上能识别特殊的核苷酸序列，被称为识别序列。不同的限制性核酸内切酶各有相应的识别序列，根据识别序列，DNA可被切成特殊的片断。外切酶从核酸链的一端逐个水解核苷酸，如蛇毒磷酸二酯酶和牛脾磷酸二酯酶是外切酶，都能催化核糖核酸或脱氧核糖核酸的水解。蛇毒磷酸二酯酶从多核苷酸链的3′端开始逐个水解核苷酸链，产物为5′-核苷酸。牛脾磷酸二酯酶从多核苷酸链的5′端开始逐个水解核苷酸链，产物为3′-核苷酸。

核酸经过体内的各种核酸酶催化降解成核苷酸，核苷酸在核苷酸酶的催化下可继续水解成核苷和磷酸。生物体中核苷酸酶广泛存在，其中多数是非特异性的核苷酸酶，它们可催化所有的核苷酸水解。生物体中也存在特异性核苷酸酶，如3′-核苷酸酶只能催化3′-核苷酸水解，5′-核苷酸酶只能催化5′-核苷酸水解。
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核苷在酶的催化下分解。催化核苷分解的酶有两类，一类是核苷磷酸化酶，它使核苷分解成碱基和1-磷酸戊糖。另一类是核苷水解酶，它使核苷分解成碱基和戊糖。

[image: image1]核苷磷酸化酶存在广泛，它所催化的反应是可逆的。核苷水解酶主要存在于植物和微生物中，它只催化核糖核苷水解，对脱氧核糖核苷无作用，并且反应不可逆。

7.1.1.2 核酸的消化吸收 　因大多数食物来源于细胞，所以食物都含有核酸。食物中的核酸常以核蛋白的形式存在，核蛋白在胃中分解成蛋白质和核酸。核酸的消化在小肠中进行。在核酸酶的催化下，核酸被水解成核苷酸，核苷酸可进一步水解生成核苷和磷酸，核苷再分解成碱基和戊糖。核酸的分解过程如图7-2所示

[image: image2]图7-2 核酸的分解过程

核酸的分解产物碱基和戊糖可被直接吸收，未被分解的核苷也可以直接吸收。核酸的消化产物吸收后，由门静脉进入肝脏。戊糖可以被分解或合成体内的核酸，肠道吸收的碱基只有很少量可以用于合成体内的核酸，绝大部分碱基被分解排除体外。虽然食物来源的碱基几乎不能掺入到组织的核酸中，但非肠道输入的化合物却可能掺入组织的核酸中。例如注射的脱氧胸苷可以掺入新合成的DNA中。

7.1.2 嘌呤的分解

嘌呤碱基的分解途径和分解产物随物种的不同而不同，人、灵长类动物、鸟及某些爬虫类可将嘌呤碱氧化成尿酸排除体外，在氧化的过程中经历次黄嘌呤和黄嘌呤等中间产物。

嘌呤碱首先在脱氨酶的催化下水解脱去氨基，腺嘌呤水解生成次黄嘌呤，鸟嘌呤水解生成黄嘌呤。酶的活性较高，所以腺嘌呤的脱氨主要发生在腺苷
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脱氨反应也可以在核苷或核苷酸水平上进行。在动物体中腺嘌呤脱氨酶的含量很少，而腺嘌呤核苷脱氨酶和腺嘌呤核苷酸脱氨或腺苷酸水平上，然后再水解生成次黄嘌呤。

人体中鸟嘌呤脱氨酶的活性较高，所以体内鸟嘌呤核苷酸先分解成鸟嘌呤后，再脱氨生成黄嘌呤。次黄嘌呤在黄嘌呤氧化酶的催化下生成黄嘌呤。

[image: image3]次黄嘌呤氧化酶是一种复合黄素酶，它也可将黄嘌呤氧化成尿酸。尿酸的分解因生物的不同而异。人和灵长类动物及鸟类不能分解尿酸，直接将尿酸排除体外。在其它生物中尿酸还可以进一步分解成不同的产物（图7-4）。

图7-4 尿酸的分解过程

痛风是一种以体内尿酸水平升高为特征的疾病，它的确切病因还未研究清楚。它最常见的表现是突然发作的关节炎，这是由于体内过多的尿酸形成尿酸钠结晶造成的。尿酸钠或尿酸也可以在肾脏和输尿管中沉淀为结石，导致肾脏损伤和输尿管堵塞。别嘌呤醇的结构与次黄嘌呤相似，是黄嘌呤氧化酶的竞争抑制剂，可以抑制黄嘌呤的氧化，减少尿酸的生成，所以别嘌呤醇用于缓解痛风的症状。

[image: image4]
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7.1.3 嘧啶的分解

动物体内的嘧啶分解与嘌呤不同，嘧啶环可以被打开生成易溶于水的二氧化碳、氨、β-丙氨酸和β-氨基异丁酸。在分解中胞嘧啶先脱去氨基生成尿嘧啶，尿嘧啶还原成二氢尿嘧啶，再水解开环，最终水解生成二氧化碳、氨和β-丙氨酸。胸腺嘧啶的水解过程与尿嘧啶相似，还原成二氢胸腺嘧啶后，水解生成二氧化碳、氨和β-氨基异丁酸。嘧啶的分解过程如图7-3所示。

嘧啶分解产生的氨可转变成尿素排出体外，β-丙氨酸经氨基酸代谢途径生成乙酰辅酶A，β-氨基异丁酸可转化为琥珀酰辅酶A。乙酰辅酶A和琥珀酰辅酶A进入三羧循环进行代谢。也有部分β-氨基异丁酸可经肾脏直接排除体外。
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	课后作业与练习：

实验报告

	课后记：
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	7.2 核苷酸的合成代谢

	
	知识目标：1、掌握嘌呤核糖核苷酸的合成
              2、嘧啶核糖核苷酸的合成

              3、脱氧核糖核苷酸的合成
能力目标：能叙述核苷酸的合成过程。

	
	《生物化学》教材

	教学设计及时间分配：
法  组织教学：由班长或学委报告学生出勤情况。

复习旧课：1、嘌呤碱的分解代谢过程？
2、嘧啶碱的分解代谢过程？
引入新课：

讲解新课：
巩固练习及课后小结：引导学生归纳总结出本次课内容的重点及难点。

布置作业：（课后习题）

教学内容：第7章 核酸代谢

7.2 核苷酸的合成代谢

           7.2.1 嘌呤核糖核苷酸的合成
7.2.2 嘧啶核糖核苷酸的合成

          7.2.3 脱氧核糖核苷酸的合成


	1分
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70分
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7.2 核苷酸的合成代谢
7.2.1 嘌呤核糖核苷酸的合成
7.2.1.1 合成原料 生物体都能合成核苷酸，研究表明生物体合成核苷酸有两种途径，即“从头合成”途径和“补救”合成途径。从头合成是利用小分子化合物合成嘌呤环，“补救”合成途径是利用体内核酸分解产生的嘌呤碱基重新合成核苷酸。不同生物体，如酵母、鸽子和人都有完全相同的嘌呤核苷酸的合成途径。生物体利用天冬氨酸、谷氨酰胺、甘氨酸、甲酸盐和二氧化碳为原料合成嘌呤环。

7.2.1.2 从头合成途径 生物体用从头合成途径合成核苷酸，不是先合成碱基再与核糖和磷酸结合成核苷酸，而是直接合成核苷酸，游离碱基不是合成的中间产物。

嘌呤核苷酸合成的起始物质是5-磷酸核糖-1-焦磷酸（PRPP），它是由磷酸戊糖途径的产物5-磷酸核糖转化而成的，催化此反应的酶是磷酸核糖焦磷酸激酶。5-磷酸核糖-1-焦磷酸参与各种核苷酸的合成，此反应需要消耗ATP，是合成核苷酸的关键反应之一。

[image: image5]由5-磷酸核糖-1-焦磷酸开始合成次黄嘌呤核苷酸，也称肌苷酸（IMP），经过10步反应，反应可分为两个阶段。第一阶段由5-磷酸核糖-1-焦磷酸与谷氨酰胺反应生成1-氨基-5-磷酸核糖，再与甘氨酸结合，经甲酰化和转移谷氨酰胺的氮原子，然后闭合成环生成5-氨基咪唑核苷酸。第二阶段由5-氨基咪唑核苷酸羧化，进一步获得天冬氨酸的氨基，再甲酰化，最后脱水闭合成环生成次黄嘌呤核苷酸。上述十步反应中有四步消耗ATP。

次黄嘌呤核苷酸（IMP）并不在细胞中积累，而是迅速转变为AMP和GMP。IMP转变为AMP需经两步反应，第一步IMP与天冬氨酸反应生成腺苷酸琥珀酸，此反应需要GTP供给能量。第二步反应从腺苷酸琥珀酸中除去延胡索酸生成AMP。
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[image: image6]鸟嘌呤核苷酸（GMP）也是由IMP经两步反应转变而成的。第一步反应由次黄嘌呤核苷酸脱氢酶催化，将次黄嘌呤核苷酸氧化成黄嘌呤核苷酸（XMP）。第二步以谷氨酰胺的酰胺基作为氨基的供体，使黄嘌呤核苷酸氨基化生成GMP，反应所需的能量由ATP分解成AMP提供。

7.2.1.3 补救合成途径 在大多数细胞核酸的转化中，特别是某些RNA的转化释放出腺嘌呤、鸟嘌呤和次黄嘌呤。这些嘌呤碱基通过“补救途径”重新转变成相应的核苷酸。与从头合成途径不同，从头合成途径在所有的细胞中是相同的，但补救合成途径的特征和分布各不相同。哺乳动物的肝脏是嘌呤核苷酸合成的主要部位，它向无合成能力的组织提供嘌呤及其核苷用于“补救”合成。脑、红细胞和骨髓多利用“补救合成”途径。与生从合成途径比，补救合成途径更简单而且不需要消耗能量。

在哺乳动物中，嘌呤核苷酸大部分是通过两种不同的酶催化反应进行“补救”。一种是在腺嘌呤磷酸核糖转移酶催化下，腺嘌呤生成AMP，另一种是在次黄嘌呤—鸟嘌呤磷酸核糖转移酶的催化下，次黄嘌呤和鸟嘌呤发生相类似的反应生成IMP和GMP。

[image: image7]核苷酸的补救合成途径在生物体中具有重要的意义。莱—纳二氏（Lesch—Nyhan）综合症，也称自毁容貌综合症，是一种遗传性代谢病，这种先天性遗传缺陷主要为男性。患者先天性缺乏次黄嘌呤—鸟嘌呤磷酸核糖转移酶，嘌呤核苷酸补救合成不能进行，导致过量尿酸产生，并引发“自毁容貌综合症”。“自毁容貌综合症”最突出的表现是自残行为，在两岁或三岁时，患儿开始咬自己的手和嘴唇。现在人们还不知道由于次黄嘌呤—鸟嘌呤磷酸核糖转移酶的缺乏而引起如此的神经疾病的原因。
	教学提示
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7.2.2 嘧啶核糖核苷酸的合成

嘧啶核糖核苷酸的生物合成比嘌呤简单，它的合成原料为天冬氨酸、谷氨酰胺和碳酸（图7-5）。与嘌呤核苷酸的合成不同，嘧啶核苷酸是先合成嘧啶环，再与磷酸核糖结合为乳清核苷酸，然后生成尿嘧啶核苷酸。

图7-5[image: image8] 嘧啶环的元素来源

7.2.2.1 尿嘧啶核苷酸（UMP）的合成

嘧啶的合成开始于由谷氨酰胺、ATP和CO2形成氨基甲酰磷酸。这一反应是由胞液中的氨基甲酰磷酸合成酶Ⅱ催化。

[image: image9]氨基甲酰磷酸在天冬氨酸转氨基甲酰酶的催化下，将氨基甲酰转移到天冬氨酸的氨基上，生成氨基甲酰天冬氨酸。氨基甲酰天冬氨酸再通过可逆的脱水环化生成二氢乳清酸，此反应由二氢乳清酸酶催化。

[image: image10]
二氢乳清酸被氧化成乳清酸，催化此反应的酶是二氢乳清酸脱氢酶，真核微生物的二氢乳清酸脱氢酶位于线粒体内膜的外表面，是一种含铁的黄素酶。

乳清酸是尿嘧啶合成的重要的中间产物，它在乳清酸磷酸核糖转移酶的催化下，与5-磷酸核糖-1-焦磷酸（PRPP）反应生成乳清酸核苷-5′-磷酸（OMP）。乳清酸核苷-5′-磷酸脱羧即得到尿嘧啶核苷酸（UMP）。
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[image: image11]7.2.2.2 胞嘧啶核苷酸（CMP）的合成 胞嘧啶核苷酸是由尿嘧啶核苷酸转化而成的，反应在尿嘧啶核苷三磷酸的水平上进行的。在生物体中，在核苷一磷酸激酶的催化下，核苷一磷酸可以转化成核苷二磷酸。核苷一磷酸激酶对碱基是特异性的，而对糖基如核糖或脱氧核糖来说是非特异性的。如腺苷一磷酸转化成腺苷二磷酸要用腺苷酸激酶催化，尿苷一磷酸转化为尿苷二磷酸用尿苷酸激酶催化。

核苷二磷酸转化为核苷三磷酸是在核苷二磷酸激酶催化下进行的。核苷二磷酸激酶一般对碱基或糖基是非特异性的，它可以催化不同的核苷二磷酸转化成核苷三磷酸。

[image: image12][image: image13]在生物体中尿嘧啶、尿嘧啶核苷和尿嘧啶核苷酸都不能变成相应的胞嘧啶化合物，只有尿嘧啶核苷三磷酸才能氨基化生成胞嘧啶核苷三磷酸。在动物体中由谷氨酰胺供给氨基，细菌中氨可以直接与尿嘧啶核苷三磷酸结合生成胞嘧啶核苷三磷酸。

[image: image14]人类有一种遗传性疾病，其特征是尿中排除大量的乳清酸，生长停滞和严重的贫血。生物体不但能合成嘧啶核苷酸，也能利用外源或核苷酸代谢产生的嘧啶或核苷重新合成嘧啶核苷酸。尿嘧啶或尿嘧啶核苷可以转变成尿嘧啶核苷酸。

胞嘧啶不能直接与5-磷酸核糖焦磷酸反应生成胞嘧啶核苷酸，但胞苷可以转化成胞嘧啶核苷酸，反应由尿苷激酶催化。
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7.2.3 脱氧核糖核苷酸的合成

脱氧核糖核苷酸是构成DNA的组成成分，它由相应的核苷酸还原得到。还原反应发生在二磷酸核苷的水平上（NDP），ADP、GDP、CDP和UDP被分别还原为dADP、dGDP、dCDP和dUDP。

这类反应由核糖核苷酸还原酶催化，DNA中含有胸腺嘧啶脱氧核糖核苷酸(dTMP)，它是由尿嘧啶脱氧核糖核苷一磷酸（dUMP）经甲基化而成的。尿嘧啶脱氧核糖核苷一磷酸（dUMP）可由两条途径转化而成，一是由尿嘧啶核苷二磷酸还原成尿嘧啶脱氧核苷二磷酸，经磷酸化成尿嘧啶脱氧核苷三磷酸（dUTP），再转化成尿嘧啶脱氧核苷一磷酸。另一种途径是由胞嘧啶转化成尿嘧啶脱氧核苷一磷酸。在反应过程中，生成的尿嘧啶脱氧核苷三磷酸（dUTP）在dUTP酶的催化下迅速转化为dUMP。这样能保持dUTP的最小浓度，防止dUTP进入DNA分子中。


	教学提示

	课后作业与练习：

合成嘌呤核糖核苷酸和嘧啶核苷酸的原料

	课后记：
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	7.3 核酸的合成代谢

	
	知识目标：1、掌握DNA的生物合成
          2、DNA的修复

          3、RNA的生物合成
能力目标：能叙述DNA的生物合成过程。

	
	《生物化学》教材

	教学设计及时间分配：
法  组织教学：由班长或学委报告学生出勤情况。

复习旧课：1、核糖核苷酸的代谢过程？
2、脱氧核糖核苷酸的代谢过程？
引入新课：

讲解新课：
巩固练习及课后小结：引导学生归纳总结出本次课内容的重点及难点。

布置作业：（课后习题）

教学内容：第7章 核酸代谢

7.3 核酸的合成代谢

           7.3.1 DNA的生物合成

          7.3.2 DNA的修复

7.3.3 RNA的生物合成


	1分

10分

70分

8分

1分
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7.3 核酸的合成代谢

7.3.1 DNA的生物合成

7.3.1.1 DNA的复制  在生物大分子中，DNA是遗传信息的载体。DNA的核苷酸序列贮存遗传信息，并通过DNA的复制将遗传信息传递给子代。所谓复制是指以原来的DNA分子为模板合成出相同分子的过程。现已证明DNA复制过程的基本性质和酶催化反应的机制在各种生物中基本上是相同的。

1953年沃森（Watson）和克里克(Crick) 提出了DNA分子的双螺旋结构模型，即DNA分子是由两条脱氧核苷酸链以反平行的方式呈双螺旋结构存在，两条脱氧核苷酸链中碱基呈互补关系。在沃森（Watson）和克里克(Crick)提出DNA的双螺旋结构不久，就提出了DNA的半保留复制假说。半保留复制是指分别以DNA分子中的两条互补链为模板，合成两个DNA分子的过程。DNA分子在半保留复制过程中，首先碱基间氢键断开并使双螺旋链解旋和分开，然后每条链可以作为模板在其上合成新的互补链（图7-7）。这样新生成的两个DNA分子与原来的DNA分子的碱基顺序完全相同，每个新生成的DNA分子含有一条原来的脱氧核苷酸链和一条新的脱氧核苷酸链。1958年梅塞尔森(Meselson)和斯塔尔(Stahl)利用同位素15N标记大肠杆菌DNA，用实验证明了DNA的半保留复制。后来用多种原核生物和真核生物的DNA做了类似的实验，都证实了DNA的半保留复制方式。

DNA复制起始于一个特殊的起始点，在起始点DNA双螺旋的两条链分开，DNA分别以两条链为模板复制新的DNA。复制中新DNA链连续的延伸方向称为复制叉或生长点。大多数DNA从起始点向两侧复制，即有两个复制叉，也有一些复制是单向的，只形成一个复制叉。

原核生物或真核生物的细胞器DNA都是环状双链分子，DNA在复制叉处两条链解开，各自合成互补链，形成如希腊字母θ形结构。真核生物染色体DNA是线性分子，复制可以有多个复制起始点。病毒DNA有多种形式，有环状分子、线状分子，有单链也有双链。因此病毒DNA的复制方式也是多种多样。

7.3.1.2 DNA复制酶系统  DNA在的复制过程中，需要很多酶和蛋白质因子的参与 。如大肠杆菌的DNA复制过程需要有DNA聚合酶等20多种不同的酶和蛋白质因子的参与，每种酶和蛋白质因子都发挥不同的作用。
	教学提示
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我们将参与DNA复制的酶和蛋白质因子称为DNA复制酶系统。DNA复制酶系统较重要的有DNA聚合酶、解旋酶、拓扑异构酶、引物酶和连接酶等。
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（1）DNA聚合酶  DNA聚合酶在所有的生物中都存在，它主要有三个功能：DNA链的延伸、持续合成能力和校对功能。在DNA的复制中，DNA聚合酶以三磷酸脱氧核苷为底物，按碱互补原则，将脱氧核苷酸加到DNA链末端3′-羟基上，形成3′，5′-磷酸二酯键，同时三磷酸脱氧核苷脱下焦磷酸。焦磷酸水解放出能量，促进DNA复制反应的进行。这样的反应重复进行，DNA链就沿5′至3′的方向延长。

DNA聚合酶能催化脱氧核苷酸链的延长，但不能催化单个的脱氧核苷酸间形成3′,5′-磷酸二酯键，聚合反应需要有“引物”存在。所有的DNA聚合酶都需要模板。按照碱基互补原则，只有新进入的脱氧核苷酸的碱基与模板链的碱基互补时，才能在该酶的催化下形成3′,5′-磷酸二酯键。因此，在DNA聚合酶的催化下，模板DNA的两条链都能复制。

在大肠杆菌中共有五种不同的DNA聚合酶，分别称为DNA聚合酶Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ和DNA聚合酶Ⅴ。其中DNA聚合酶Ⅰ能沿5′→3′的方向延长脱氧核苷酸链，但活性较低。它具有3′至5′外切酶活性，能及时从3′末端切除错配连接的核苷酸，保证DNA复制的准确性。它同时还具有5′至3′外切酶活性，能从5′末端切除RNA引物，在DNA的损伤修复中起重要作用。DNA聚合酶Ⅲ催化DNA复制的活性最高，它是一种复制酶。

（2）解旋酶 在细胞核中DNA是以超螺旋结构存在的，在复制时DNA的超螺旋和双螺旋必须解除，形成单链才能作为复制的模板。解开螺旋的过程需要解旋酶的参与。解旋酶使DNA双螺旋的两条互补链分开形成单链，所[image: image16.wmf]ºËËá
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需要的能量由ATP提供。解链酶对单链DNA有亲合力，当DNA有缺口时，解链酶与缺口结合使双螺旋链分开。

（3）其它酶  螺旋状DNA解旋后会产生应力，超螺旋结构也需要解开，这主要由DNA拓扑异构酶来完成，拓扑异构酶通过切开DNA双螺旋链，使双螺旋链变为松弛状态。在DNA复制的开始需要有RNA引物存在，引物是在引物酶的催化下合成的。DNA链合成后引物被切除，并被DNA替代。
	教学提示
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此时DNA链上仍存在缺口，DNA连接酶会催化形成磷酸二酯键，将断裂的缺口连上，形成完整的DNA链。

7.3.1.3 DNA 的复制过程  DNA的复制过程可分为三个阶段，即复制的起始阶段、DNA链的延伸和DNA链的终止阶段。

（1）复制的起始阶段  复制的起始阶段位于DNA链有特定核苷酸系列的起始点。首先能识别DNA起点的蛋白质与DNA结合，解开DNA双链。然后解旋酶与DNA结合，解开双螺旋形成复制叉。为了使解旋后的DNA不重新生成螺旋，需要有单链结合蛋白（SSB）参与，单链结合蛋白使解旋后的两条DNA链稳定。DNA拓扑异构酶消除解旋后DNA链产生的应力，使解旋后的DNA链处于松弛状态。引物酶以单链DNA为模板，在解旋后的DNA链上合成RNA引物。原核生物的引物较大，一般为10至60个核苷酸，真核生物引物较小，一般约为10个核苷酸。

（2）DNA链的延伸阶段  DNA链的延伸阶段包括两个不同但又相关的过程：前导链的合成和后随链的合成。前导链的合成是比较直接的，在DNA聚合酶Ⅲ的催化下，脱氧核苷酸按碱基互补原则直接加到RNA引物上。前导链的合成与复制叉处DNA解旋同步，方向与复制叉移动方向相同。后随链的合成是以冈崎片段的形式进行的，每个冈崎片段的合成也需要RNA引物，延长方向与前导链相反。冈崎片段的长度与生物种类有关，细菌冈崎片段的长度约为1000~2000个核苷酸，真核生物冈崎片段的长度约为100~200个核苷酸。

后随链的合成比较复杂，需要有多种酶共同参与，并与前导链的合成协调一致。后随链的每个冈崎片段合成一旦完成，其RNA引物就被除去，通过DNA聚合酶合成DNA取而代之。冈崎片段间的缺口由DNA连接酶连接封闭。DNA连接酶催化3′，5′磷酸二酯键的形成，此酶需要ATP提供能量。

（3）DNA链的终止阶段  在细菌环状DNA复制的最后，会遇到起终止作用的特殊的核苷酸系列，这时DNA的复制就终止。如果复制是双向复制，哪个方向的复制叉先遇到终止系列，哪个复制叉就停止复制。真核线型DNA复制的停止与细菌不同，它包括在DNA末端合成特殊的端粒结构的过程。

7.3.2 DNA的修复 


	教学提示
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在长期的进化过程中，生物体获得了一种自我保护功能，能使损伤的DNA得到修复。DNA的损伤修复系统主要有错配修复、切除修复和重组修复等。

7.3.2.1 错配修复  DNA是非常精确的，在大肠杆菌中，每加上109~1010个核苷酸才会出现一个错误，这种错配几乎被校正以正确反映模板链的遗传信息。细胞修复系统能够区分“旧链”和“新链”，完成这种识别是通过将模板链甲基化而与新合成的链相区别。7.3.2.1 错配修复  DNA是非常精确的，在大肠杆菌中，每加上109~1010个核苷酸才会出现一个错误，这种错配几乎被校正以正确反映模板链的遗传信息。细胞修复系统能够区分“旧链”和“新链”，完成这种识别是通过将模板链甲基化而与新合成的链相区别。7.2.3.2 切除修复  切除修复是指在一系列酶的作用下，将DNA分子中受损伤部分切除，并以完整的那一条链为模板，合成切除的部分，使DNA恢复正常结构的过程。
7.2.3.2 切除修复  切除修复是指在一系列酶的作用下，将DNA分子中受损伤部分切除，并以完整的那一条链为模板，合成切除的部分，使DNA恢复正常结构的过程。
7.2.3.3 重组修复  DNA合成时有些损伤部位可以先复制再修复。如含有嘧啶二聚体的DNA损伤仍然可以复制，在复制时复制酶跳过损伤部位进行复制，结果子代链在损伤部位留下缺口。这种遗传信息有缺损的子代DNA分子可通过遗传重组加以弥补，即从同源DNA的母链上将相应核苷酸序列片段移至子链缺口处，然后再用合成的序列来补上母链的空缺，此过程称为重组修复。

7.3.3 RNA的生物合成

7.3.3.1 RNA的转录 以DNA为模板合成RNA的过程称为转录。在转录过程中，DNA的一条链作为模板，在其上合成出RNA分子。合成以三磷酸核苷为原料，根据碱基互补规则，合成与模板DNA链互补的RNA。

（1）RNA聚合酶  RNA的转录是在DNA指导的RNA聚合酶的催化下进行的。此酶需要4种核苷三磷酸为底物，以适当的DNA为模板，同时还需要Mg2+。与DNA复制相似，RNA链的合成也是沿5`→3`的方向进行。
	教学提示
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（2）RNA的转录过程  转录过程可分为三个阶段：转录的起始、转录的延伸和转录的终止。

在转录的起始阶段，RNA聚合酶在σ亚基引导下识别并结合到启动子上，启动子是DNA上特定的核苷酸序列，它的功能是指导DNA基因中相邻片段的转录。σ亚基的作用是识别启动子，酶与DNA结合后，DNA双链打开形成复制泡。按碱基互补规则，第一个核苷三磷酸结合到转录起始部位。随后核苷酸进入形成3′，5′-磷酸二酯键并脱下焦磷酸，在合成RNA链最初2~9个核苷酸后，σ亚基离开核心酶并脱离DNA模板。

转录启动后，RNA聚合酶在DNA模板链上沿着3′→5′的方向移动，DNA双螺旋不断解开，同时以四种核苷酸为原料使RNA链沿着5′→3′的方向延长。RNA链的延长速度约为每秒50个核苷酸。

转录可终止于模板上某一特定位置，这一位置含有特定的核苷酸序列，在终止因子的帮助下，RNA转录停止。停止转录后RNA聚合酶和转录的RNA链离开DNA模板，DNA恢复双螺旋结构。


	教学提示

	课后作业与练习：

大肠杆菌中不同的DNA聚合酶类型和作用

	课后记：
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