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Institut de Biologie moléculaire, Université de Genéve

Stammspezifische Restriktion und Modifikation
der Desoxyribonukleinsiiure

W. ARBER

Zusammenfassung

Die experimentelle Untersuchung des molekularen Wirkungsmechanismus
der wirtskontrollierten Modifikation von Bakteriophagen hat zur Auf-
deckung interessanter bakterieller Hnzymsysteme gefiihrt. Jedes dieser
Systeme besitzt ein spezifisches Restriktionsenzym (Endonuklease) und emn
spezifisches Modifikationsenzym (DNA-Methylase). Beide Enzyme scheinen
mit hoher Affinitit an der gleichen Stelle der DNA zu wirken. Diese Affini-
titsstelle besteht aus emer ganz bestimmten Sequenz von 6-9 DNA-Basen-
paaren. Die Erkennung von Affinititsstellen durch die Enzyme iibernimmt
cin Genprodukt als beiden Enzymaktivititen gemeinsame Untereinheit.
Gienetische Grundlage der Aktivitiiten, Engyvme und Substrat sind der expe-
rimentellen Erforschung zugiinglich und bieten daher dem Molekular-
biologen ein interessantes Modellsvstem der spezifischen Interaktion von
linzymen mit Nukleinsduren. Die biologische Bedeutung der DNA-Restrik-
tion liegt in einem wirksamen Abwehrmechanismus gegen Infektion mit
fremddem genetischen Material. Fiiv eine detaillierte Darstellung der gegen-
wiirtigen Kenntnisse dieses Gebictes sel auf den Revuneartikel von Arper
und Lixx (Ann. Rev. Biochem. 38, 467 [1969]) verwiesen.

Résumé

[étude expérimentale de la modification du bactériophage par son hote
a permis de mettre en évidence des systémes enzymatiques bactériens trés
intéressants. (Chacun de ces systénies a un enzyme restrictif spécifique (endo-
nucléase) et un enzvme modificateur spéeifique (méthylase de DNA). Ces
deux enzvmes semblent avoir une grande affinité pour le méme site dans
la chaine du DNA. Ce point d’affinité se trouve a un endroit tout a fait
défini de 6 & 9 paires de nucléotides du DNA. Apparemment, une sousunité
en commun aux deux activités enzymatiques est impliquée dans la recon-
naissance de ces sites spéeifiques. Les bases génétiques des activités. les
enzymes et le substrat sont tous accessibles a la recherche expérimentale et
offrent au biologiste moléculaire un modeéle intéressant d'mteraction spéei-
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fique entre des enzymes et des acides nucléiniques. La signification biolo-
gique de la restriction du DNA est une défense efficace contre 'infection
par du matériel génétique étranger. L'auteur renvoie au travail de ArBer
et Liny (Ann. Rev. Biochem. 38, 467 [1969]) pour y trouver un exposé
détaillé des connaissances actuelles dans ce domaine.

Riassunto

La ricerca sperimentale del meccanismo d’azione molecolare rignardante
la modificazione dei batteriofagi controllata dall’ospite, ha condotto alla
seoperta di interessanti sistemi di enzimi batterici, Ognuno di questi sistemi
possiede un enzima di restrizione specifico (endonucleast) ed un enzima di
maodificazione pure specifico (DNA metilasi), Sembra che entrambi gli enzimi
agiscano con grande affinita sullo stesso punto del DNA. Questo punto di
affinita ¢ determmato da una sequenza ben determinata. composta da ser
a nove coppie di nucleotidi del DNA. La percezione der punti di affinita degh
enzimi ¢ assunta dal prodotto di un gene che funziona come sottounita,
comune ad entrambe le attivita enzimatiche. La base genetica delle attivita,
enzimi ¢ sostrato, sono accessibili all'investigazione sperimentale e rappre-
sentano percio per il biologo molecolare un sistema di modelli interessanti
dell'interazione specifica degli enzimi con gl acidi nucleier. L'importanza
biologica della restrizione del DNA & rappresentata da un meccanismo di
difesa efficace contro le infezioni con materiale genetico estranco. Per una
dleserizione dettagliata delle conoseenze attuali in questo campo si rimanda
ad un articolo di ArBeRr ¢ Liny (Ann. Rev. Biochem. 3§, 467 [1969]).

Summary

Experimental investigation of the molecular mechanism of host-controlled
modification of bacteriophages has led to the discovery of very interesting
bacterial enzyme systems. Each of these systems has a specific restriction
enzyme (endonuclease) and a specific modification enzvme (DNA methvlase).
Both enzymes appear to work with high affinity on the same position of
DNA. This point of affinity consists of a quite definite sequence of 6 to 9
DXNA base pairs. The recognition of the pomnt of affinity by the enzvmes 1s
taken over by a gene product as the common factor for both enzyme activ-
ities, The genetic basis of the activities, the enzymes themselves and the
substrate can be experimentally mvestigated and olfer the molecular biol-
oglst an interesting model of the specilie interaction of enzymes with nucleie
acids. The biologieal significance of DNA vestriction lies in an effective
defence mechanism against infection with foreign genetic material. For a
detatled account of the present knowledge on this subject. the reader is
referred to a review by Arser and Liny (Ann. Rev, Biochem. 38, 467 [1969]).
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