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LINIOWE PLAZMIDY BAKTERYJNE

WPROWADZENIE

Problem replikacji 3’ koñców liniowych
cz¹steczek DNA wynika z w³aœciwoœci po-
wszechnie wystêpuj¹cych polimeraz replika-
cyjnych. Zapocz¹tkowanie przez nie syntezy
nowego ³añcucha DNA na starej matrycy nie
odbywa siê samoistnie, a poprzez do³¹czenie
deoksyrybonukleotydu do grupy OH na 3’ ko-
ñcu tzw. primera, najczêœciej krótkiego RNA
komplementarnego do poprzedzaj¹cego start
replikacji rejonu matrycy. Dlatego replikacja li-
niowego DNA przez polimerazê prowadzi do
skracania koñców 5’ nowo syntetyzowanych
nici w ka¿dej rundzie. W chromosomach orga-
nizmów eukariotycznych problem replikacji
koñców zosta³ rozwi¹zany przez ich
wyd³u¿anie o setki kopii identycznych frag-
mentów DNA, z udzia³em enzymu telomerazy.
W wiêkszoœci chromosomów i plazmidów bak-
teryjnych prostym ominiêciem tego problemu
okaza³a siê cyrkularyzacja cz¹steczek DNA.
Jeszcze do niedawna koliste cz¹steczki DNA
uznawano za atrybut organizmów prokario-
tycznych. Dopiero badania ostatnich kilkuna-
stu lat doprowadzi³y do wykrycia liniowych
form DNA u bakterii.

Liniowe plazmidy zidentyfikowano u bak-
terii Gram-dodatnich z rodzaju Streptomyces,

Rhodococcus, Mycobacterium, Clavibacter,

Lactobacillus oraz u bakterii Gram-ujemnych z
rodzaju Borrelia, Xantobacter, Klebsiella

(ROUSSEL i wspó³aut. 1993, NETOLITZKY i
wspó³aut. 1995, PICARDEAU i VINCENT 1997,
BERGERON i wspó³aut. 1998, PALMER i

wspó³aut. 2000, UZ i wspó³aut. 2000, RAVEL i
wspó³aut. 2000, KRUM i ENSIGN 2001,
GOETHALS i wspó³aut. 2001, SHIMIZU i
wspó³aut. 2001, BROWNK i wspó³aut. 2002,
PANG i wspó³aut. 2002). Czêsto warunkuj¹ one
lekoopornoœæ lub infekcyjnoœæ patogennych
szczepów bakteryjnych (MEINHARDT i
wspó³aut. 1997, RAVEL i wspó³aut. 1998). Wiele
z nich to megaplazmidy, koduj¹ce enzymy
ca³ych szlaków metabolicznych zwi¹zanych z
wykorzystaniem okreœlonych zwi¹zków
(SVEKI i wspó³aut. 1999). Niektóre oprócz
funkcji plazmidowych koduj¹ funkcje fagowe.
Profag bakteriofaga N15 Escherichia coli, po-
pularnej pa³eczki okrê¿nicy, wystêpuje w ko-
mórkach tej bakterii w formie liniowego pla-
zmidu (RYBCHIN i SVARCHEVSKY 1999).

Z ponad piêædziesiêciu zsekwencjonowa-
nych do tej pory chromosomów bakteryjnych
kilka ma strukturê liniowych cz¹steczek DNA.
Liniowe chromosomy s¹ charakterystyczne dla
bakterii z rodzaju Saccharopolyspora, Strepto-

myces, Borrelia i prawdopodobnie Coxiella

(VOLFF i ALTENBUCHNER 2000, WILLEMS i
wspó³aut. 1998). U patogennego dla roœlin
szczepu C58 Agrobacterium tumefaciens je-
den liniowy i jeden kolisty chromosom
sk³adaj¹ siê na ca³oœæ genomu (GOODNER i
wspó³aut. 2001). Przypuszczalnie liniowe
chromosomy bakteryjne powsta³y z kolistych
chromosomów na skutek ich rekombinacji z li-
niowymi plazmidami. U bakterii z rodzaju
Streptomyces i Borrelia liniowe chromosomy
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wspó³istniej¹ z liniowymi plazmidami o struk-
turze i, czêsto, sekwencji koñców podobnej do
struktury i sekwencji koñców chromosomów

ich bakteryjnego gospodarza (CASJENS i
wspó³aut. 1997, BEY i wspó³aut. 2000, CASJENS i
wspó³aut. 2000, SPATZ i wspó³aut. 2002).
Wewn¹trz komórki liniowe replikony drog¹
rekombinacji mog¹ wymieniaæ siê koñcami
(PIZA i wspó³aut. 1998).

Zaobserwowano dwa typy liniowych pla-
zmidów i chromosomów bakteryjnych ró¿-
ni¹ce siê struktur¹ koñców, zwanych proka-

riotycznymi telomerami (Ryc. 1; KOBRYN i
CHACONAS 2001). Bardziej liczny tworz¹
cz¹steczki o koñcach 5’ zwi¹zanych z

bia³kiem, mniej liczny — cz¹steczki o kowalen-
cyjnie zamkniêtych koñcach, przypomi-
naj¹cych strukturê szpilki do w³osów. W obu
typach cz¹steczek sekwencja jednego koñca
powtarza siê w odwrotnej orientacji na prze-
ciwleg³ym koñcu, a utworzone w ten sposób
rejony koñcowych odwróconych powtórzeñ
(ang. terminal inverted repeat, TIR), mog¹ byæ
ró¿nej d³ugoœci.

WYSTÊPOWANIE I ZNACZENIE LINIOWYCH PLAZMIDÓW

Badania nad liniowymi plazmidami prowa-
dzone s¹ g³ównie w zwi¹zku z ich mechani-
zmem replikacji, wystêpowaniem w szczepach
bakterii o szczególnym znaczeniu dla cz³owie-
ka, a tak¿e u¿ytecznymi lub zwi¹zanymi z pato-
gennoœci¹ cechami fenotypu. U bakterii Gram-
dodatnich najwiêcej liniowych plazmidów wy-
izolowano z bakterii rodzaju Streptomyces,

Rhodococus i Mycobacterium. Wszystkie one
nale¿¹ do rzêdu promieniowców, Actinomyce-
tes, obejmuj¹cego szereg wolno¿yj¹cych bakte-
rii glebowych i liczne patogeny.

Szczególnie u¿yteczne dla cz³owieka s¹ bak-
terie rodzaju Streptomyces, kojarzone z ziemi-
stym zapachem lasów. Wytwarzaj¹ one ponad
60% antybiotyków produkowanych przez
przemys³ farmaceutyczny. Nosicielami niektó-
rych genów zwi¹zanych z syntez¹ antybioty-
ków przez szczepy Streptomyces s¹ liniowe
plazmidy. Na przyk³ad, synteza metylomycyny
przez S. coelicolor, aktynomycyny D przez

S. parvulus i chloramfenikolu przez S. venezu-

elae zale¿y od obecnoœci w komórkach tych
szczepów olbrzymich, licz¹cych odpowiednio
350, 520 i 130 tysiêcy par zasad (tpz) d³ugoœci
liniowych plazmidów (MEINHARDT i wspó³aut.
1997).

Rodzaj Rhodococcus skupia szereg bakterii
patogennych dla roœlin, a tak¿e bakterie zdolne
do degradacji ksenobiotyków (ang. xenobio-
tics) — zwi¹zków typu pestycydów, sk³adni-
ków zanieczyszczeñ przemys³owych czy le-
ków, nie wystêpuj¹cych normalnie w naturze,
ale obecnych w naszym œrodowisku. R. fa-

scians infekuje najró¿niejsze gatunki roœlin za-
pocz¹tkowuj¹c tworzenie siê tzw. galasów,
charakterystycznych wyroœli na liœciach. Gala-
sy tworz¹ w roœlinie centra o specyficznych
w³aœciwoœciach metabolicznych, szczególnie
korzystnych dla ¿ycia R. fascians. Geny
zwi¹zane z tworzeniem galasów znajduj¹ siê na
du¿ym, licz¹cym 200 tpz d³ugoœci, liniowym
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Ryc. 1. Struktura liniowych plazmidów bakteryjnych.

(A) Struktura plazmidów o koñcach 5’ kowalencyjnie zwi¹zanych z bia³kiem. Rejony koñcowych odwróconyh
powtórzeñ podobnych sekwencji (TIR) oznaczono strza³kami. Bia³ka kowalencyjnie zwi¹zane z koñcami 5’ nici
DNA (TP) oznaczono czarnymi kropkami. (B) Struktura plazmidów o kowalencyjnie zamkniêtych koñcach (wg
HINNEBUSHA i TILLY 1993).



plazmidzie (MEINHARDT i wspó³aut. 1997,
GOETHALS i wspó³aut. 2001). Wszystkie badane
dot¹d wirulentne szczepy R. fascians zawiera³y
podobne plazmidy.

Zdolnoœæ szczepu BD2 R. opacus do degra-
dacji izopropylobenzenu i dichloroetenu zale-
¿y od obecnoœci w jego komórkach licz¹cego
210 tpz d³ugoœci liniowego plazmidu
(DABROCK i wspó³aut. 1994, KESSELER i
wspó³aut. 1996). Szczep B-276 R. corallinus

zdolny do utleniania trójchloroetenu (TCE) za-
wiera a¿ cztery liniowe plazmidy (SVEKI i
wspó³aut. 1999). Gen koduj¹cy enzym mono-
oksygenazê alkenów, niezbêdny do utleniania
TCE, znajduje siê na jednym z tych plazmidów.
Inny szczep Rhodococus sp., RHA1, ma zdol-
noœæ do degradacji polichlorodwufenyli, tzw.
PCB (ang. polichlorynated biphenyl) stano-
wi¹cych jedno z bardziej toksycznych zanie-
czyszczeñ œrodowiska. Proces degradacji prze-
biega przez szereg etapów poœrednich zwi¹za-
nych z aktywnoœci¹ ponad dwudziestu enzy-
mów. Z trzech liniowych plazmidów obecnych
w komórkach RHA1 dwa najwiêksze, pRHL1
(1100 tpz ) i pRHL2 (390 tpz) koduj¹ po szeœæ
enzymów uczestnicz¹cych w procesie degra-
dacji (FUKUDA i wspó³aut. 1998, MASAI i
wspó³aut. 1997).

Niektóre szczepy R. opacus s¹ chemolito-
autotrofami. Mog¹ wykorzystywaæ dwutlenek
wêgla i wodór w postaci gazowej jako jedyne
Ÿród³o wêgla i energii. W³aœciwoœæ tê zawdziê-
czaj¹ liniowym plazmidom obecnym w ich ko-
mórkach. Dot¹d scharakteryzowano kilka ta-
kich plazmidów, pHG201, pHG205 i pHG207,
o d³ugoœci odpowiednio 270, 280 i 225 tpz
(KALKUS i wspó³aut. 1993). Jeden z nich,
pHG207, naby³ wysok¹ zdolnoœæ koniugacyj-
nego transferu do innych szczepów R. opacus

poprzez rekombinacjê swojego protoplasty,
pHG205, z innym plazmidem koniugacyjnym.

Rodzaj Mycobacterium grupuje zarówno
bakterie wolno¿yj¹ce, jak i patogenne. Z blisko
spokrewnionych ze sob¹, powszechnie wystê-
puj¹cych w œrodowisku szczepów M. avium i
M. xenopi, M. brieri i M. celatum wyizolowano
kilkanaœcie liniowych plazmidów o d³ugo-
œciach od 20 do 320 tpz (PICARDEAU i VINCENT
1997, 1998). Okreœlenie funkcji kodowanych
przez liniowe plazmidy rodzaju Mycobacte-

rium okaza³o siê trudne ze wzglêdu na wysok¹
stabilnoœæ tych plazmidów. Nieliczne udane
próby pozbycia siê ich z komórek wskazuj¹, ¿e
¿aden nie jest niezbêdny dla ¿ycia bakterii. Nie
wiadomo czy posiadanie któregoœ z liniowych

plazmidów przez mykobakterie wi¹¿e siê z wi-
rulencj¹ lub nabyciem innych korzystnych
cech. Analiza kompletnej sekwencji nukleoty-
dowej plazmidu pCLP M. celatum (23 tpz), po-
zwoli³a na identyfikacjê genów zwi¹zanych z
replikacj¹ i stabiln¹ segregacj¹ tego plazmidu
oraz mobilnych elementów genetycznych (LE
DANTEC i wspó³aut. 2001). Niektóre geny pla-
zmidu pCLP s¹ homologami chromosomal-
nych genów M. tuberculosis, co wskazuje na
transfer informacji genetycznej pomiêdzy li-
niowymi i kolistymi formami DNA w obrêbie
rodzaju Mycobacterium. Potwierdzeniem tego
typu transferu jest organizacja genetyczna pla-
zmidu pCLP, która, z wyj¹tkiem liniowych ko-
ñców, jest typowa dla kolistych plazmidów.

Powszechne wystêpowanie liniowych pla-
zmidów u bakterii Gram-ujemnych wydaje siê
byæ ograniczone do krêtków rodzaju Borrelia.

Wielu przedstawicieli tego rodzaju to groŸne
patogeny cz³owieka i zwierz¹t. Do najlepiej
znanych nale¿¹ B. burgdorferi, powoduj¹ca
chorobê zwan¹ borrelioz¹ (ang. Lyme disease),
oraz B. hermsi i B. duttoni, powoduj¹ce
gor¹czkê powrotn¹. Wszystkie gatunki Borre-

lia, oprócz licz¹cego oko³o 0,9 –1 mln par za-
sad liniowego chromosomu, posiadaj¹ liczne li-
niowe i koliste plazmidy. U infekcyjnego dla
cz³owieka szczepu B. burgdorferi wykryto a¿
dziewiêc kolistych i dwanaœcie liniowych pla-
zmidów — najwiêksz¹ znan¹ liczbê pozachro-
mosomalnych elementów genetycznych
mog¹cych wspó³istnieæ w jednej bakterii
(CASJENS i wspó³aut. 2000). Z infekcyjnego
szczepy Ly B. duttoni równie¿ wyizolowano
dwanaœcie liniowych plazmidów ró¿ni¹cych
siê wielkoœci¹ od 11 do 200 tpz (TAKAHASHI i
wspó³aut. 2000). Wszystkie wyizolowane z na-
turalnych œrodowisk szczepy Borrelia charak-
teryzuje obecnoœæ licznych liniowych plazmi-
dów. Na ogó³ wystêpuj¹ one w liczbie kopii po-
dobnej do liczby kopii chromosomu. Utrata
wiêkszoœci z nich nie pogarsza zdolnoœci bakte-
rii do wzrostu w po¿ywkach laboratoryjnych,
czêsto natomiast idzie w parze z utrat¹ infek-
cyjnoœci dla tych ssaków, dla których bakterie
te s¹ normalnie patogenne. Niektórych plazmi-
dów nie zdo³ano usun¹æ z komórek. Mo¿liwe,
¿e s¹ one mini-chromosomami koduj¹cymi wi-
talne funkcje.

Znacz¹ca frakcja DNA liniowych plazmi-
dów Borrelia jest w stanie intensywnych prze-
mian ewolucyjnych (CASJENS i wspó³aut.
2000). Œwiadcz¹ o tym œlady licznych, czasami
bardzo niedawnych procesów wymiany DNA
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pomiêdzy poszczególnymi plazmidami. Na
przyk³ad, liniowy plazmid lp56 B. burgdorferii

zawiera kopiê plazmidu podobnego do koliste-
go plazmidu cp32, co wskazuje, ¿e powsta³ on z
integracji przodka cp32 do genomu liniowego
plazmidu. Plazmid lp54 zawiera dziewiêæ
d³ugich rejonów homologii z plazmidem
cp32s. Jeszcze liczniejsze homologie wystê-
puj¹ pomiêdzy cz¹steczkami DNA ró¿nych li-
niowych plazmidów. Znacz¹ca liczba homolo-
gii wskazuje na wielokrotn¹ reprezentacjê tych
samych lub podobnych funkcji we wspó³ist-
niej¹cych w komórce ró¿nych plazmidach.
Zwielokrotnieniu kopii szeregu genów towa-

rzyszy zadziwiaj¹co du¿a liczba tzw. pseudoge-
nów, sekwencji wysoce homologicznych do
funkcjonalnych genów, lecz zawieraj¹cych
mutacje, które znosz¹ ich zdolnoœci koduj¹ce.
Mo¿liwe, ¿e liczne plazmidy Borrelia pe³ni¹
rolê magazynu dla wielu kopii genów podle-
gaj¹cych niezale¿nym procesom ewolucyjnym.
Zdolnoœæ do ekspresji podobnych, ale nie iden-
tycznych genów z ró¿nych plazmidów praw-
dopodobnie przyczynia siê do przyœpieszonej
dynamiki zmian powierzchniowych antyge-
nów komórkowych tej bakterii. To z kolei
zwiêksza mo¿liwoœci ukrycia siê przed syste-
mem immunologicznym gospodarzy Borrelia.

REPLIKACJA LINIOWYCH PLAZMIDÓW

Replikacja liniowych plazmidów i chromo-
somów bakteryjnych rozpoczyna siê dwukie-
runkowo wewn¹trz cz¹steczek ich DNA, a miej-
sca inicjacji replikacji reprezentuj¹ ró¿ne typy
replikonów (ZAKRZEWSKA-CZERWINSKA i
SCHREMPF 1992, CALCUTT i SCHMIDT 1992,
KIESERK i wspó³aut. 1992, SHIFFMAN i COHEN
1992, CHANG i COHEN 1994, Musia³owski i
wspó³aut. 1994, CHANG i wspó³aut. 1996,
FISCHER i wspó³aut. 1998, QIN i COHEN, 1998,
REDENBACH i wspó³aut. 1999, PICARDEAU i
wspó³aut. 2000, HIRATSU i wspó³aut. 2000). Nie-
które z nich przypominaj¹ replikony kolistych

plazmidów lub chromosomów bakteryjnych.
Brak ró¿nic pomiêdzy replikonami liniowych i
kolistych plazmidów potwierdza mo¿liwoœæ re-
plikacji liniowych plazmidów pozbawionych
rejonów telomerów jako kolistych cz¹steczek
DNA (FERDOWS i wspó³aut. 1996). Informacja
potrzebna dla odtworzenia struktury telome-
rów zawarta jest w sekwencji samych telome-
rów i w genach dla rozpoznaj¹cych te sekwen-
cje specyficznych bia³ek (BAO i COHEN 2001,
YANG i wspó³aut. 2002, RAVIN i wspó³aut. 2001,
CHACONAS i wspó³aut. 2001). Nie s¹ one specy-
ficzne dla typu replikonu.

LINIOWE PLAZMIDY O KOÑCACH 5’ ZWI¥ZANYCH Z BIA£KIEM

Koñce zwi¹zane z bia³kiem wykryto w
cz¹steczkach liniowych plazmidów bakterii
Gram-dodatnich z rodzaju Streptomyces, Rho-

dococcus i Mycobacterium, nale¿¹cych do rzê-
du Actinomycetes, oraz w liniowych chromoso-
mach bakterii z rodzaju Streptomyces i Saccha-

ropolyspora (MEINHARDT i wspó³aut. 1997,
VOLFF i ALTENBUCHNER 2000, HINNEBUSCH i
TILLY 1993, PICARDEAU i VINCENT 1998,
SHIMIZU i wspó³aut. 2001, KALKUS i wspó³aut.
1998). S¹ one wra¿liwe na trawienie egzonukle-
az¹ III, która usuwa nukleotydy z koñca 3’ dwu-
niciowego DNA. Obecnoœæ zwi¹zanego bia³ka
sygnalizuje zmiana ruchliwoœci elektroforetycz-
nej koñcowych fragmentów DNA po trawieniu
enzymem proteolitycznym, proteinaz¹ K.

Dwukierunkowa replikacja z wewnêtrz-
nych rejonów origin w cz¹steczkach tych pla-
zmidów osi¹ga koniec 5’ ka¿dej matrycy przez
do³¹czanie nuleotydów do koñca 3’-OH nowo
syntetyzowanej nici. Replikacja w kierunku 3’

matrycy nie osi¹ga koñca. W badaniach nad
plazmidem pSLA2-M S. rochei zaobserwowano
powstawanie poœrednich form replikacyjnych
— dwuniciowych cz¹steczek DNA o koñcach 5’
skróconych o oko³o 280 nukleotydów w sto-
sunku do koñców 3’ (CHANG i COHEN 1994).
Przypuszczalnie podobne formy poœrednie
tworzone s¹ podczas replikacji innych plazmi-
dów bakteryjnych o koñcach zwi¹zanych z
bia³kiem. Dosyntetyzowywanie koñców 5’, za-
le¿ne od bia³ek terminalnych i sekwencji telo-
merowych, zachodzi na drodze nieznanego
mechanizmu.

Badania nad liniowymi plazmidami i chro-
mosomami Streptomyces wskazuj¹ na skompli-
kowan¹ budowê ich rejonów telomerowych.
D³ugoœæ odwróconych powtórzeñ (TIR) na
koñcach cz¹steczek plazmidowego DNA waha
siê od 44 par zasad w licz¹cym 50 tpz plazmi-
dzie pSLP2 (CHEN i wspó³aut. 1993 do 95 tpz w
licz¹cym 387 tysiêcy par zasad plazmidzie
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pPZG101 S. rimosus (GRAVIUS i wspó³aut.
1994). Rejony TIR chromosomu Streptomyces

rimorus maj¹ a¿ 550 tysiêcy par zasad d³ugoœci
(PIZA i wspó³aut. 1997). Mimo podobieñstwa,
lewy i prawy rejon TIR mog¹ zawieraæ ró¿ni¹ce
siê zasady lub fragmenty, co sugeruje zacho-
dzenie niezale¿nych zmian w ich sekwencjach.
Sekwencje koñcowych 168 nukleotydów wiê-
kszoœci liniowych plazmidów i chromosomów
Streptomyces okaza³y siê niemal identyczne
(HUANG i wspó³aut. 1998, HIRATSU i wspó³aut.
2000, STOLL i wspó³aut. 2000). Wszystkie za-
czynaj¹ siê od licz¹cego 13 nukleotydów rejo-
nu o charakterze palindromu (5’-CCCGC-
GGAGCGGG-3’) i zawieraj¹ oprócz jego po-
wtórzeñ powtórzenia innych sekwencji palin-
dromicznych w takiej kolejnoœci i orientacji, ¿e
mog¹ one razem tworzyæ skomplikowane
struktury drugorzêdowe (HUANG i wspó³aut.
1998, HIRATSU i wspó³aut. 2000). Sugerowano,
¿e struktury te s¹ istotne dla inicjacji replikacji
telomerów. Jednak niemo¿noœæ ich tworzenia
przez koñce chromosomu S. griseus i nielicz-
nych liniowych plazmidów, których sekwen-
cja odbiega od typowej lub zawiera tylko jej
fragmenty, przecz¹ takiej hipotezie (GOSHI i
wspó³aut. 2002). Ponadto koñce szeregu linio-
wych plazmidów Mycobacterium i Rhodococ-

cus nie mog¹ tworzyæ podobnych struktur
(PICARDEAU i VINCENT, 1998, KALKUS i
wspó³aut. 1998, SHIMIZU i wspó³aut. 2001).

Oprócz liniowych plazmidów Streptomy-

ces, Rhodococcus i Mycobacterium koñce 5’
zwi¹zane z bia³kiem s¹ charakterystyczne dla li-
niowych plazmidów wyizolowanych z cytopla-
zmy, mitochondriów lub plastydów komórek
grzybów, alg lub roœlin wy¿szych oraz dla
cz¹steczek DNA adenowirusów i niektórych
bakteriofagów. Podobieñstwo struktury ko-
ñców oraz zdolnoœæ do replikacji z odtworze-
niem liniowej formy DNA sta³y siê podstaw¹
do nadania tym elementom genetycznym
wspólnej nazwy — inwertron (SAKAGUCHI
1990).

Zapocz¹tkowanie replikacji koñców ele-
mentów typu inwertronu poznano na
przyk³adzie bakteriofaga phi29 Bacillus subti-

lis (SALAS 1999, MEIJER i wspó³aut. 2001). Telo-
mer s³u¿y tu jako miejsce startu replikacji, a
bia³ko zwi¹zane do koñców 5’ DNA (ang. ter-
minal protein TP) jako primer dla specyficznej
polimerazy DNA phi29. W reakcji zapocz¹tko-
wania replikacji polimeraza DNA tworzy kom-
pleks z TP, a nastêpnie katalizuje powstanie
wi¹zania kowalencyjnego pomiêdzy grup¹ hy-

droksylow¹ (OH) reszty serynowej TP, a deok-
syrybonukleotydem (dAMP). Zwi¹zane z
bia³kiem dAMP staje siê pierwszym nukleoty-
dem nowo syntetyzowanej nici DNA. Chocia¿
dAMP jest pocz¹tkowo przy³¹czane do TP w
pozycji komplementarnej do drugiego T ma-
trycy powsta³y kompleks œlizga siê wstecz ma-
trycy, do pozycji komplementarnej z jej pierw-
szym T. Poœlizg mo¿liwy jest dziêki obecnoœci
na koñcach DNA phi29 ci¹gu trzech T
wchodz¹cych w sk³ad szeœcionukleotydowej
sekwencji (5’-TTTCAT-3’). W ten sposób odzy-
skiwana jest informacja zakodowana w skraj-
nym nukleotydzie 3’ matrycy. Po poœlizgu
wzd³u¿ matrycy polimeraza DNA pozostaje w
kompleksie z TP podczas do³¹czania do nici
DNA kilku dalszych nukleotydów. Zmiana kon-
formacji kompleksu powoduje od³¹czenie TP
od polimerazy kiedy nowa niæ DNA ma ju¿ wy-
starczaj¹c¹ d³ugoœæ by sama mog³a s³u¿yæ jako
primer.

Powtórzenia identycznych nukleotydów
na koñcach cz¹steczek DNA s¹ typowe dla
adenowirusa (KING i VAN DER VLIET 1994) i
bakteriofagów o strukturze inwertronów, a
replikacja ich cz¹steczek DNA zachodzi na za-
sadzie mechanizmu podobnego do replikacji
bakteriofaga phi29. Nie jest jasne czy mimo
podobieñstwa struktur koñce bakteryjnych
plazmidów i chromosomów typu inwertronu,
ulegaj¹ replikacji na zasadzie podobnego me-
chanizmu. Wszystkie one, z wyj¹tkiem ko-
ñców chromosomu S. griseus, zaczynaj¹ siê od
przynajmniej dwóch identycznych nukleoty-
dów (PICARDEAU i VINCENT 1998, HUANG i
wspó³aut. 1998, SHIMIZU i wspó³aut. 2001,
SPATZ i wspó³aut. 2002, GOSHI i wspó³aut.
2002). Jednak terminalne bia³ka liniowych
plazmidów i chromosomów Streptomyces nie
wykazuj¹ homologii z terminalnymi bia³kami
innych elementów o strukturze inwertronu
(BAO i COHEN 2001, YANG i wspó³aut. 2002).
Zamiast tego zawieraj¹ one fragment o s³abej
homologii do enzymów typu odwrotnej tran-
skryptazy, zdolnych do syntezy DNA na matry-
cy RNA.

Najprawdopodobniej terminalne bia³ka
zwi¹zane z przeciwleg³ymi koñcami plazmi-
dów Streptomyces wchodz¹ ze sob¹ w interak-
cjê, co prowadzi do powstania wewn¹trz ko-
mórek pseudo-kolistych form DNA plazmido-
wego. W przypadku chromosomów Strepto-

myces uzyskano ju¿ dowody na interakcje po-
miêdzy terminalnymi bia³kami tej samej
cz¹steczki DNA (YANG i wspó³aut. 2002).
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Terminalne bia³ka liniowych plazmidów in-
nych bakterii Gram-dodatnich nie zosta³y
dot¹d poznane. Plazmid pCLP M. celatum ko-
duje bia³ko podobne do resolwaz, endonukle-
az bior¹cych udzia³ w rozdzielaniu poœrednich

form rekombinacyjnych cz¹steczek DNA (LE
DANTEC i wspó³aut. 2001). Zaproponowano, ¿e
byæ mo¿e uczestniczy ono w odtwarzaniu li-
niowych koñców tego plazmidu (QIN i COHEN
1998).

LINIOWE PLAZMIDY O KOWALENCYJNIE ZAMKNIÊTYCH KOÑCACH

Liniowe plazmidy o kowalencyjnie za-
mkniêtych koñcach wykryto wy³¹cznie u bak-
terii Gram-ujemnych. Pojedyncze izolaty ta-
kich plazmidów opisano u Klebsiella oocyta,

Xantobacter, Yarsinia pestis i E. coli (Mein-
hard i wspó³aut. 1997, RYBCHIN i SVARCHEVSKY
1999, DENEKE i wspó³aut. 2002). Powszechnie
plazmidy tego typu wystêpuj¹ jedynie u krêt-
ków rodzaju Borrelia, których liniowe chro-
mosomy maj¹ podobn¹ strukturê koñców
(CASJENS 1999). Kowalencyjnie zamkniête ko-
ñce plazmidów bakteryjnych przypominaj¹
struktur¹ koñce liniowych cz¹steczek DNA mi-
tochondrialnego okreœlonych gatunków dro-
¿d¿y oraz koñce niektórych du¿ych wirusów,
takich jak pokswirusy i irydopokswirusy.

Najlepiej poznanym plazmidem o kowalen-
cyjnie zamkniêtych koñcach liniowego DNA
jest profag bakteriofaga N15 E. coli (RYBCHIN i
SVARCHEVSKY 1999). Bakteriofag N15 struk-
tur¹ wirionu i d³ugoœci¹ genomu (46,4 tpz)
przypomina bakteriofaga λ. Sekwencje geno-
mów N15 i λ s¹ w du¿ej czêœci homologiczne
(RAVIN i wspó³aut. 2000). W odró¿nieniu od λ
N15 nie ma zdolnoœci integracji do chromoso-
mu lecz lizogenizuje bakterie jako niskokopio-
wy plazmid. Po infekcji komórek liniowe DNA
faga N15 ulega cyrkularyzacji poprzez ligacjê
lepkich koñców cosL i cosR (Ryc. 2).

Zapocz¹tkowanie lizogenii wi¹¿e siê z prze-
ciêciem kolistej formy DNA N15 w miejscu
telL/R, które s³u¿y jako substrat do wytworze-
nia kowalencyjnie zamkniêtych koñców linio-
wego plazmidu-profaga. Bia³kiem katali-
zuj¹cym przeciêcie telL/R i wytworzenie telo-
merów jest produkt genu telN N15, jedynego
genu niezbêdnego dla utrzymania profaga N15
w liniowej formie (DENEKE i wspó³aut. 2000,
RAVIN i wspó³aut. 2001).

Rejony telomerowe N15 zawieraj¹ 28-mio
nukleotydowe sekwencje o charakterze palin-
dromu, zakoñczone czteronukleotydow¹ jed-
noniciow¹ pêtl¹ utworzon¹ przez kowalencyj-
nie zamkniête koñce (Ryc. 2). Sekwencje obu
koñców s¹ prawie identyczne (26/28). Miej-
sce, które stanowi substrat dla utworzenia telo-

merów w dwuniciowym DNA faga N15
(telL/R), obejmuje 56-cio nukleotydowy palin-
drom, którego lewe i prawe ramiê ró¿ni¹ siê
tylko w pozycji odleglej o –12 i +14 nukleoty-
dów od centrum palindromu. Tworz¹cy ideal-
ny palindrom 22 nukleotydowy rejon central-
ny telL/R, zwany telO, graniczy z obu stron z
ci¹gami trzech odwróconych wzglêdem siebie
powtórzeñ podobnej dziewiêcionukleotydo-
wej sekwencji (taacAgaACA): tosL1-tosR1,
tosL2-tosR2 i tosL3-tosR3.

Replikacja plazmidu N15 zale¿y od genu re-
plikacyjnego repA i rozpoczyna siê dwukierun-
kowo w rejonie inicjacji (ang. origin) znaj-
duj¹cym siê wewn¹trz tego genu (Ryc. 2) Re-
plikacja plazmidów pozbawionych telN prowa-
dzi do powstania kolistych dimerów, w któ-
rych poszczególne cz¹steczki granicz¹ ze sob¹
rejonami telL i telR (RAVIN i wspó³aut. 2001).
Indukcja syntezy TelN w komórkach zawie-
raj¹cych poœrednie formy dimeryczne powo-
duje odtworzenie liniowych cz¹steczek N15.
Funkcja TelN nie zale¿y od typu relikonu, a tyl-
ko od sekwencji telomerowych N15. W obec-
noœci bia³ka TelN pochodne kolistych plazmi-
dów F i P1 ze sklonowanym rejonem telL/R

by³y utrzymywane w komórkach jako liniowe
plazmidy. Tworzenie kolistych dimerów pla-
zmidowego DNA jako poœrednich form repli-
kacyjnych doprowadzi³o do zrozumienia me-
chanizmu odtwarzania liniowych telomerów
w procesie replikacji N15 (Ryc. 3). Wyniki do-
tychczasowych badañ wskazuj¹, ¿e jedyn¹ rol¹
TelN jest przecinanie zreplikowanych rejonów
telomerowych kolistych dimerów lub wcze-
œniejszych form replikacyjnych i tworzenie ko-
walencyjnych wi¹zañ pomiêdzy koñcami kom-
plementarnych nici DNA.

Mechanizm odtwarzania liniowej struktury
plazmidów Borrelia w trakcie replikaji okaza³
siê podobny do zaobserwowanego u profaga
N15. Wymaga on zakonserwowanej sekwencji
telomerów plazmidowych. Sekwencje koñco-
wych 25-ciu nukleotydów liniowych plazmi-
dów i chromosomów Borrelia oraz profaga
N15 s¹ homologiczne (CASJENS i wspó³aut.
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1997). Wszystkie one zawieraj¹ przy koñcu
heksanukleotyd TATAAT. Identyczny heksanu-
kleotyd wystêpuje przy koñcach cz¹steczek
DNA wirusa œwiñskiej gor¹czki afrykañskiej
(ASFV) i wirusa ospy, których liniowe genomy
maj¹ kowalencyjnie zamkniête koñce.

Kolisty plazmid, który zawiera³ zrepliko-
wany rejon telL (telLL) liniowego plazmidu
lp17 B. burgdorferii po wprowadzeniu do
komórek tej bakterii by³ stabilnie utrzymywa-
ny w formie liniowego plazmidu o koñcach
identycznych z telL lp17 (CHACONAS i
wspó³aut. 2001). Jeden z kolistych plazmi-

Liniowe plazmidy bakteryjne 289

telL

repA cB
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C CATATTACCtGaTAACACAcGACTAT-5'
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5-TATCAGCACACAATtGc CCATTATACGCGCGTATAATGG aCtATTGTGTGCTGATA-3'

3-ATAGTCGTGTGTTAaCg GGTAATATGCGCGCATATTACC tGaTAACACACGACTAT-5'

tosR3 tosL3telO

+10 +20 -20 -10 -1
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Ryc. 2. Struktura liniowego plazmidu profaga N15 i jego rejonów telomerowych.

(A) Wewn¹trzkomórkowa konwersja liniowego DNA faga N15 do liniowego plazmidu profaga. (B) Organizacja
genomu profaga N15. Geny N15 niezbêdne dla stabilnego utrzymania profaga jako liniowego plazmidu zazna-
czono na schemacie kolorem czarnym. Miejsca wi¹zania represora funkcji fagowych, produktu genu cB (CB),
oznaczono strza³kami pod schematem genomu. Miejsca centromerowe wi¹¿¹ce bia³ko ParB i niezbêdne dla sta-
bilnej segregacji plazmidu N15 oznaczono ostrzami skierowanych do do³u trójk¹tów. (C) Struktura telomerów
profaga N15 (telL i telR) oraz rejonu telL/R w DNA faga N15. Rejon telL/R jest czêœci¹ d³u¿szego rejonu zwanego
tos (z ang. telomerase occupancy site), s³u¿¹cego jako substrat do wytworzenia telomerów i zawieraj¹cego dwie
dodatkowe (nie pokazane na rysunku) pary odwróconych powtórzeñ sekwencji taacAgaACA: tosL2-tosR2,

tosL1-tosR1 (objaœnienia w tekœcie) (wg RYBCHINA i SVARCHEVSKYEGO 1999, RAVINA i wspó³aut. 2001,
GRIGORIEVA i £OBOCKIEJ 2001).



dów B. burgdorferii zawiera gen (BBB03),
którego produkt wykazuje homologie z
bia³kiem TelN N15. Oczyszczony produkt
tego genu, ResT, okaza³ siê wystarczaj¹cy do
trawienia dwuniciowego fragmentu DNA za-
wieraj¹cego telLL, z utworzeniem dwóch
fragmentów DNA o kowalencyjnie zamkniê-
tych koñcach powsta³ych w miejscu trawie-
nia (KOBRYN i CHACONAS 2002). Badania nad
bia³kami TelN N15 (DENEKE i wspó³aut. 2000,

2002) i ResT Borrelia pozwoli³y zaszerego-
waæ je do nowej grupy enzymów o wspólnym
mechanizmie dzia³ania dla których zapropo-
nowano nazwê protelomerazy lub resolwazy
telomerów. Oba bia³ka katalizuj¹ rozdziela-
nie telomerów in vitro w reakcji, w której naj-
pierw dochodzi do przeciêcia dwóch wi¹zañ
fosfodwuestrowych, ka¿dego w przeciw-
leg³ej nici dwuniciowego DNA, a nastêpnie
kowalencyjnego po³¹czenia komplementar-

nych koñców przeciwleg³ych nici tego same-
go ³añcucha DNA (Ryc. 4). Minimalny frag-
ment DNA wymagany dla wydajnego odtwo-
rzenia telomerów N15 przez TelN pokrywa
siê z rejonem telL/R (Ryc. 2C). Uda³o siê roz-
dzieliæ aktywnoœci TelN zwi¹zane z jego zdol-
noœci¹ do specyficznego rozpoznawania
DNA telL/R oraz trawienia i ponownego
³¹czenia nici DNA. Specyficzne wi¹zanie
TelN z DNA wymaga przynajmniej centralne-

go rejonu telL/R (telO) oraz dwóch s¹sia-
duj¹cych z nim sekwencji tosL3 i tosL3. Reak-
cja przecinania i ponownego ³¹czenia nici
DNA zachodzi z nisk¹ wydajnoœci¹ nawet w
obecnoœci samego rejonu telO. Reakcje roz-
dzielania telomerów zarówno przez TelN, jak
i ResT, nie wymagaj¹ obecnoœci ani jonów
dwuwartoœciowych ani zwi¹zków wysoko-
energetycznych, ani te¿ ¿adnych towa-
rzysz¹cych bia³ek.
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Ryc. 3. Model replikacji plazmidu-profaga N15 uwzglêdniaj¹cy dzia³anie protelomerazy TelN przed
(wariant A) i po (wariant B) zakoñczeniu procesów replikacyjnych zainicjowanych z umieszczonego
niesymetrycznie w cz¹steczce rejonu origin (ori).

(A) Protelomeraza TelN przecina zduplikowany rejon telL (telLL) i odtwarza strukturê lewego telomeru przed za-
koñczeniem replikacji. Prowadzi to do powstania Y-kszta³tnych poœrednich form replikacyjnych. (B) Replikacja
ca³ej cz¹steczki DNA koñczy siê przed przeciêciem zduplikowanego rejonu telL przez polimerazê, prowadz¹c do
powstania jako form poœrednich kolistych dimerów. Ciêcie zduplikowanych rejonów telomerowych i odtworze-
nie ich pierwotnej struktury koñczy cykl replikacyjny profaga (wg. RAVINA i wspó³aut. 2001).



PARTYCJA LINIOWYCH PLAZMIDÓW BAKTERYJNYCH

Mimo istotnych ró¿nic topologicznych po-
miêdzy liniowymi i kolistymi cz¹steczkami
DNA aktywna segregacja (partycja) liniowych i
kolistych plazmidów zale¿y od podobnych me-
chanizmów (patrz artyku³ M. £obockiej i
wspó³aut. w tym numerze KOSMOSU). Najle-
piej poznany zosta³ system partycyjny profaga
N15 (Ryc. 2B; RAVIN i Lane 1999; Grigoriew i
£OBOCKA 2001). Sk³ada siê on z operonu ko-
duj¹cego bia³ka partycyjne ParA i ParB tego pla-
zmidu oraz czterech rozrzuconych po geno-
mie sekwencji centromerowych, parS. Bia³ka

ParA i ParB N15 s¹ homologami bia³ek partycyj-
nych kolistych plazmidów i chromosomów
bakteryjnych. S¹ one zdolne do stabilizacji za-
równo liniowych, jak i kolistych plazmidów
nios¹cyh przynajmniej jedn¹ sekwencjê parS.

Stabilnoœæ innych liniowych plazmidów rów-
nie¿ wydaje siê zale¿eæ od homologów typo-
wych bia³ek partycyjnych, niezale¿nie od
struktury telomerów tych plazmidów (KIM i
wspó³aut. 2000, PICARDEAU i wspó³aut. 2000,
LE DANTEC i wspó³aut. 2001).

POCHODZENIE LINIOWYCH PLAZMIDÓW BAKTERYJNYCH

Liniowoœæ okreœlonych replikonów bakte-
ryjnych wydaje siê byæ stosunkowo nowym na-
bytkiem ewolucyjnym. Ograniczenie wystêpo-
wania wiêkszoœci liniowych plazmidów i chro-
mosomów do kilku rodzajów bakterii wskazu-

je na ich pojawienie siê u przedstawicieli tych
rodzajów w wyniku transferu horyzontalnego
lub rekombinacji z wirusowymi cz¹steczkami
DNA (CASJENS 1999, VOLFF i ALTENBUCHNER
2000).
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Ryc. 4. Mechanizm dzia³ania resolwazy telomerów ResT wyizolowanej z B. burgdorferii.

(A) Sekwencja zreplikowanego fragmentu lewego telomeru plazmidu lp17 (telLL) wchodz¹ca w interakcjê z re-
solwas¹ telomerów ResT. Ciemne strza³ki wskazuj¹ miejsca trawienia DNA zreplikowanego telomeru przez
ResT. (B) Proponowany mechanizm rozdzia³u telomerów przez ResT. Srodek symetrii zreplikowanej sekwencji
telomeru zaznaczono przerywan¹ lini¹. Fosforany 5’ w miejscach ciêcia DNA przez ResT oznaczono czarnymi
kropkami. Podczas procesu przecinania DNA reszta tyrozyny (Y) w centrum aktywnym ResT (zaznaczonym na
bia³o) wi¹¿e siê kowalencyjnie z koñcem 5’ przeciêtej nici DNA (wg KOBRYNA i CHACONASA 2002).



Liniowe plazmidy o koñcach typu
inwertronu mog³y wyewoluowaæ z bakterio-
fagów lub te¿ powstaæ drog¹ rekombinacji
kolistych plazmidów z bakteriofagami
(HINNEBUSCH i TILLY 1993). Poparciem takiej
hipotezy s¹ podobieñstwa rejonów inicjacji
replikacji liniowych plazmidów Streptomyces,

pSLA2 i pSCL1 do rejonów inicjacji replikacji
okreœlonych bakteriofagów (CHANG i wspó³aut.
1996). Równie¿ podobieñstwo produktu genu
w rejonie inicjacji replikacji plazmidu pSCP1 S.

coelicolor do okreœlonych enzymów
replikacyjnych bakteriofagów Actinomycetes,

mo¿e byæ œladem fagowego pochodzenia czêœci
tego plazmidu (REDENBACH i wspó³aut. 1999).
Ró¿norodnoœæ replikonów liniowych
plazmidów Actinomycetes mo¿e œwiadczyæ o
tym, ¿e nie powsta³y one ze wspólnego przodka,
ale w wyniku niezale¿nych zdarzeñ rekombi-
nacyjnych kolistych plazmidów z ró¿nymi
bakteriofagami.

Chocia¿ homologie protelomerazy profaga
N15 i resolwazy telomerów plazmidów rodza-
ju Borrelia wskazuj¹ na wspólne pochodzenie
liniowych replikonów bakteryjnych o kowa-
lencyjnie zamkniêtych koñcach, punkt wyjœcia
ich ewolucji jest trudny do ustalenia. Intry-
guj¹ca jest zarówno nieliczna reprezentacja
tego typu plazmidów i chromosomów u bakte-
rii, jak i podobieñstwo ich koñców do koñców
liniowych cz¹steczek DNA du¿ych wirusów
eukariotycznych, takich jak poxwirusy i irydo-

poxwirusy (CASJENS 1999). Zaproponowano,
¿e liniowe plazmidy bakterii z rodzaju Borrelia

mog³y powstaæ na drodze rekombinacji koli-
stego plazmidu z DNA irydopoxwirusa
(HINNEBUSCH i BARBOUR 1991). Kontakt tych
ró¿nych filogenetycznie cz¹steczek DNA móg³
nast¹piæ w organizmie wspólnego nosiciela.
Bakterie rodzaju Borrelia i nale¿¹cy do irydo-
poxwirusów wirus œwiñskiej gor¹czki afrykañ-
skiej (ASFV) s¹ przenoszone przez ró¿ne pajê-
czaki. Jeden z afrykañskich kleszczy, Ornitho-

doros moubata, jest nosicielem zarówno B.

duttoni, jak i wirusa ASFV.
Utworzone przez rekombinacjê liniowe

plazmidy mog³y podlegaæ dalszej ewolucji
drog¹ kolejnych procesów rekombinacyjnych
z kolistymi plazmidami i z chromosomalnym
DNA. Kluczow¹ rolê w ich rozprzestrzenianiu
siê do innych gatunków tego samego rodzaju
bakterii odegra³y zapewne procesy koniugacyj-
ne. Wiêkszoœæ plazmidów o koñcach typu in-
wertronu to du¿e plazmidy koniugacyjne. Sze-
reg obserwacji wskazuje zarówno na miêdzy-
gatunkowe przekazywanie liniowych plazmi-
dów w obrêbie poszczególnych rodzajów Acti-
nomycetales, jak i na ich przekazywanie pomiê-
dzy przedstawicielami ró¿nych rodzajów tego
rzêdu (WIENER i wspó³aut. 1998, LE DANTEC i
wspó³aut. 2001). Zaobserwowano równie¿
transfer plazmidów S. coelicolor i S. lividans do
M. smegmatis drog¹ spontanicznej transforma-
cji (BHATT i wspó³aut. 2002)

SPECYFIKA EWOLUCJI LINIOWYCH GENOMÓW PLAZMIDOWYCH

Powody stabilnego utrzymywania siê linio-
wych form plazmidowego i chromosomalnego
DNA u bakterii takich jak Borrelia i Streptomy-

ces nie s¹ do koñca jasne. Szczególnie zadziwia
fakt, ¿e mimo wysokiej czêstoœci spontanicz-
nych konwersji liniowych form DNA do form
kolistych, liniowoœæ chromosomów i okreœlo-
nych plazmidów wydaje siê niezmienn¹ cech¹
u naturalnych izolatów tych bakterii (VOLFF i
ALTENBUCHNER 2000, CASJENS 1999). Mo¿liwe,
¿e du¿e delecje towarzysz¹ce cyrkularyzacji w
warunkach naturalnych powoduj¹ utratê ge-
nów korzystnych dla wzrostu komórek.

Zalet¹ liniowych genomów jest niew¹tpli-
wie brak mo¿liwoœci multimeryzacji cz¹ste-
czek DNA na skutek rekombinacji pomiêdzy
ich homologicznymi fragmentami. Towarzyszy
temu brak miejscowo-specyficznych syste-
mów rekombinacyjnych zdolnych do rozdzie-

lania multimerów i typowych dla genomów
wystêpuj¹cych w formie kolistych cz¹steczek
DNA (patrz art. U. ZIELENKIEWICZ i P. CEG£OW-
SKIEGO w tym zeszycie KOSMOSU). Byæ mo¿e
w³aœnie brak takich systemów decyduje o nie-
stabilnoœci kolistych plazmidów i chromoso-
mów powsta³ych spontanicznie z pierwotnych
form liniowych.

Liniowoœæ u³atwia wymianê fragmentów
pomiêdzy ró¿nymi cz¹steczkami DNA. Zarów-
no u bakterii rodzaju Streptomyces, jak i Borre-

lia zaobserwowano wymianê koñców pomiê-
dzy liniowymi plazmidami lub liniowymi pla-
zmidami i chromosomem na skutek pojedyn-
czej rekombinacji DNA. Koniugacyjny transfer
plazmidów zawieraj¹cych chromosomalne
fragmenty DNA daje ³atw¹ mo¿liwoœæ przeno-
szenia tych fragmentów do innych gatunków
tego samego lub pokrewnych rodzajów bakte-
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rii. Geny zlokalizowane blisko koñców linio-
wych cz¹steczek DNA podlegaj¹ czêstszym wy-
mianom ni¿ geny w pobli¿u centrum cz¹stecz-
ki, prawdopodobnie ze wzglêdu na zwiêkszo-
ne prawdopodobieñstwo zatrzymania w
cz¹steczkach rekombinantów rejonów ko-
duj¹cych niezbêdne funkcje. Dlatego uwa¿a
siê, ¿e rejony telomerowe s¹ jednoczeœnie rejo-
nami zwiêkszonej plastycznoœci genomowej.
Pozwala to na ró¿ne tempo ewolucji genów w
zale¿noœci od ich lokalizacji w liniowej
cz¹steczce DNA. Konsekwentnie najbardziej
niezbêdne i konserwatywne ewolucyjnie funk-
cje liniowyh plazmidów i chromosomów bak-

teryjnych kodowane s¹ na ogó³ przez centralne
fragmenty ich DNA. W rejonach blisko koñców
zaobserwowano zadziwiaj¹co du¿o tzw. pseu-
dogenów. Przyspieszone tempo ewolucji okre-
œlonych rejonów liniowych cz¹steczek DNA
ma znaczenie dla szybkiego przystosowywania
Streptomyces i Borrelia do zmian warunków w
naturalnych œrodowiskach ¿ycia tych bakterii.
W przypadku Borrelia ma ono szczególn¹ war-
toœæ dla tzw. zmiennoœci antygenowej (ang. an-
tigenic variation), pozwalaj¹cej bakteriom na
unikanie ataków ze strony systemu immunolo-
gicznego ich zainfekowanego gospodarza.

LINEAR BACTERIAL PLASMIDS

S u m m a r y

Completion of linear DNA replication requires a
way to restore the original sequence and structure of
linear DNA ends which can not be fully replicated by
conventional DNA polymerases. In bacteria, the end
replication problem has been circumvented through
the use of circular plasmids and chromosomes. How-
ever linear bacterial plasmids and chromosomes have
also been isolated. Their ends, commonly known as
prokaryotic telomers, differ in structure from the ends
of eukaryotic chromosomes and, during replication,
become restored to their original form by a different
mechanism. Two kinds of linear plasmids have been
isolated: plasmids with covalently closed hairpin ends,
and plasmids with invertron ends, which contain pro-
teins bound to their 5’ termini. The latter constitute
the larger group and are commonly found in
actinomycetous bacteria. They are usually conjugative
and confer advantageous phenotypes. Plasmids with
covalently closed ends are common in spirochetes of

the genus Borrelia. A model plasmid of this group is
prophage N15 of Escherichia coli, which exists in
lysogens as a linear DNA molecule. The major differ-
ence between circular and linear plasmids is the pres-
ence in the latter of linear ends and proteins that spe-
cifically recognize those ends and are able to restore
plasmid linearity during or after replication. Complete
replication of invertron telomers depends on their 5’
end-associated proteins but its mechanism is still un-
clear. Plasmids with covalently closed ends are com-
pletely replicated from an internal origin to form cir-
cular dimeric molecules that can be observed as repli-
cation intermediates. Further processing of the inter-
mediates depends on telomere resolution, a DNA
breakage and reunion reaction, in which opposite
strands of replicated telomeres are cleaved and re-
joined to form covalently closed ends of two progeny
molecules.
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