Temas 14. Estructura y funcion de los acidos nucleicos

Composicion quimica: azucares, fosfato y bases nitrogenadas

Estructuray propiedades de las bases puricas y pirimidinicas

Nucleésidos y nucledtidos

Estructura de los acidos nucleicos. DNAy RNA




Acidos Nucleicos

= El DNA es el constituyente primario de los cromosomas de las células y es
el portador del mensaje genético.

= La funcidon del RNA es transcribir el mensaje genético presente en el DNA
y traducirlo a proteinas.

= Las proteinas son las moléculas que finalmente ejecutaran las
"Instrucciones"” codificadas en los acidos nucleicos.

Dogma central de la Biologia Molecular

Proteina




Componentes de los acidos nucleicos

(

Fosfato(s) < acido
Nucleodtido < +
_ Azucar <_heutro
Nucleosido +
- Base Nitrogenada <ccicon

Componente acido: Fosfatos

OH

Acido ortofosforico

=P — OH

OH



Componentes de los nucleotidos

Componente neutro: Azucares
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Componentes de los nucleotidos

Componente basico: Bases Nitrogenadas

pirimidina imidazol
4
3
5
N
] 3
2N 6
N
1

Pirimidina Purina



Componentes de los acidos nucleicos

Componente basico: Bases Nitrogenadas

» Bases Purinicas (o Puricas)

pirimidina imidazol

purina adenina guanina
(6-aminopurina) (2-amino- 6-oxopurina)

* Bases Pirimidinicas
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pirimidina timina citosina uracilo
(2,4-dioxo-bmetilpirimidina)  (2-oxo-4-aminopirimidina)  (2,4-dioxopirimidina)
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Propiedades fisicoquimicas de las bases nitrogenadas

= Existencia de dipolos

= Hidrofobicidad

= Disposicion coplanar de los enlaces de cada anillo (C-N y C-C)

= Tautomeria o isomeria dinamica H o = — 0
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= Caracter basico ) |'4
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= Absorcion de la luz en el ultravioleta



Propiedades fisicoquimicas de las bases nitrogenadas

= Absorcion de la luz en el ultravioleta
= Debido a su caracter aromatico

= Maximo absorcion cerca de 260 nm

a 260 nm se mide
_ la mezcla de bases
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Bases nitrogenadas » Absorcion maxima 260 nm
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Otras bases de interés biologico y clinico

Las bases nitrogenadas tienen poco interés bioquimico como sustancias libres, salvo en
las vias biosintéticas y degradativas de los acidos nucleicos.

El acido urico es un derivado purico que
constituye el producto final de la degradacion
de purinas.
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o, J ’ Analogos sinteticos, terapia antiviral
Cafeina J\ > « Aciclovir (9-(2-hidroximetil)guanina
HsC « Ganciclovir (9-(1,3-dihidroxi-2-proposimetil)guanina
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Nucledsidos

(

Fosfato(s) < acido
Nucledtido < +
AzUucar <_ neutro

Nucledsido +
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ribosa ribonucledsidos
Azlcar <
desoxirribosa desoxirribonucledsidos

Nucledsido < enlace N-glicosidico

purinica nucleosidos purinicos

| Base Nitrogenada
pirimidinica nucleosidos pirimidinicos



Nucledsidos

nucledsido purinico nucleésido pirimidinico
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Nucledsidos

= Nucledsidos purinicos

adenosina

HO

guanosina

Ribonucle6sidos
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Desoxirribonucledsidos

= Nucledsidos pirimidinicos
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Nucledsidos
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Otros nucledsidos de interés bioldqgico v clinico

puromicina (antibiotico)
arabinosiladenina (antiviral y anticancerigeno)

AZT - derivado de timina (antirretroviral)



Nucledtidos

Nucleodtido = nucledsido + fosfato(s) = base nitrogenada + azucar + fosfato(s)

purinica

Base Nitrogenada<

' pirimidinica

enlace N-glicosidico

; / ribosa
Fosfato(s) Azucar \
desoxirribosa

O Base nucledsido
Fosfato -O__El)__o_,_CH 0 nitrogenada

Grupo H H

nucledtidos purinicos

nucledtidos pirimidinicos

ribonucledtidos

desoxirribonucleoétidos

fosfato
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Nucledtidos

Nucledsidos-monofosfato componentes del ARN (ribonucledtidos)

Purinicos Pirimidinicos
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AMP, 5'-AMP, A, GMP, 5'-GMP, G, UMP, 5'-UMP, U, CMP, 5'-UMP, C,

adenosina-5'-fosfato guanosina-5'-fosfato uridina-5'-fosfato citidina-5'-fosfato

Nucledsidos-monofosfato componentes del ADN (desoxirribonucleotidos)
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Nucledtidos

Nucleodsidos-Difosfato: NDP

Nucledsidos-Monofosfato: NMP
NH» NHa2
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adenosina 5’-monofosfato adenosina 5-difosfato
(ADP)

(AMP)

Nucleodsidos-Trifosfato: NTP
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Funciones de los nucledtidos

= Compuestos ricos en energia que participan en intercambios energéticos
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= Constituyentes de los acidos nucleicos




Niveles estructurales de los acidos nucleicos

I EEEE————————————————————————————————————————————
= Estructura primaria

Polimero lineal formado por la unidbn de numerosos nucleétidos mediante
enlaces fosfodiéster.

= Estructura secundaria

Disposicion espacial relativa de los nucle6tidos que se encuentran proximos en
la secuencia.
DNA — Doble cadena polinucleotidicas

RNA — Protuberancias, bucles y horquillas en determinadas regiones
de la molécula

= Estructuras de orden superior

Todas aquellas de orden superior a los niveles primario y secundario.

DNA — Resultantes del superenrollamiento y de la asociacion con
proteinas basicas (cromatina, cromosomas).

RNA — Plegamiento tridimensional definido (tRNA).



Estructura primaria

= Polimeros de nucledtidos unidos mediante NH,
enlaces covalentes 3’- 5’ fosfodiéster. S N NN
5 7 \\
e J . A
. . ., , ’ . N
= Secuencia en direccion 5 — 3 Al
“0—P—0—CH;

[

base
base
base
— base

| | |
5'...-P-osa-P-osa-P-osa-P-o0sa-... 3’

ARN ADN

Ribonucledtidos Desoxirribonucleétidos

Fosfato onomeros (enlace fosfodiéster)

AzUcar Ribosa 2’-Desoxirribosa

Adenina, A
Guanina, G

Purinas

Citosina, C

Pirimidina
T Uracilo, U Timina, T




DNA

Estructura primaria

RNA

Extremo 3’



Estructura secundaria

= Cristalografiade rayos X del DNA (1951-1953)

Estudiada por:
» L.Pauling (Caltech)
* M.Wilkins y R.E.Franklin (Londres)
« J.D.Watson y F.H.C.Crick (Cambridge)

Estructura helicoidal w ¥ o
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Periodicidad a 0,34 nm

Periodicidad
a3,4nm

Watson y Crick elaboraron el modelo de doble hélice




DNA-B: Doble hélice

= Cada una de las hebras es un polinucleétido entrelazado
3 S con el otro en sentido antiparalelo

carbono &'

A

13,4/3\ = El eje ribosa-fosfato se sitla hacia el exterior de la doble
hélice, en contacto con el solvente

= Las bases nitrogenadas se situan, apiladas, en planos
aproximadamente perpendiculares al eje de la doble hélice,
hacia el interior de la estructura, en un entorno hidrofobico.

36 A




ADN-B: Complementaridad de las bases nitrogenadas




DNA-B: Antiparalelismo de las hebras

® ®

{ a
c G
G 5e
G e
{ a
o G
DL
G 50
{ a
DL




DNA-B: Polianidon

3 h \ @ Residuos de pentosa

(hidrofilicos) en la superficie
de la doble hélice
perpendiculares a las bases

Grupos fosfato (ionizados),
en la superficie de la doble
hélice: a pH fisiologico

el DNA es un polianion

P
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Fuerza de unioén

por enlace de H

Interacciones

con el agua

Fuerzas
hidrofobicas
de apilamiento de

bases




Distintos tipos DNA

DNA-A DNA-B DNA-Z

los surcos
son mas
parecidos

en anchura

surco
mayor

estrecho y

profundo

Mas
larga

Mas
corta

\el surco mayor

no existe, es muy
surco L : poco profundo
menor ™%
anchoy -~

superficial

19°

bases algo surco menor,
inclinadas: profundo y
Qe estrecho
dextrogira levégira



Estructuras superiores: cromatinay cromosomas

nucleosome core particle




Estructura del RNA

= Mensajero
= Transferencia
= Ribosdémico

attached amino g
acid (Phe)

anticodon @ @
v} loop

anticodon a clover leaf

(A) (B) (C)

5 GCGGAUUUAGCUCﬂ'G'D;DGI;i.GJQGAGCGCCAGAF.._‘;I_-.!G"AM‘-&}I{;CUGGAGGUCCUGUGT‘FCGAUCCACAGAAUUCGCA;@% 3!
[ R ]
fm anticodon



Estructura del RNA

RNA de transferencia RNA ribosdmico

Acceptor stem

Anticodan sterm




DNA bacteriano




