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Conceito

« Acidos nucleicos - sequéncia de nucleotideos
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“moedas” energéticas;

Componentes de cofatores enzimdaticos

DNA (acido desoxirribonucleico) —armazenamento e transferéncia;
RNA (dcido ribonucleico) - funcdo variada;

Cada biomoléculo ) sequéncia de nucleotideos do DNA

Gene: fragmento do DNA que codifica um produto funcional
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Nomenclatura: nucleotideos e nucleosideos
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LigacoOes fosfodiester entre os nucleotideos:
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Ligacoes fosfodiester entre os nucleotideos:
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Hidrofilicos:

Residuos da pentose se ligam com a agua;
Grupos fosfatos: pKa~0 —ionizados em pH 7,0;
Sao neutralizadas por interagOes iOnicas;
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Ligacoes fosfodiéster entre os nucleotideos: hidroélise alcalina

Apenas no RNA : grupamento

2',3"'-Cyclic Mixture of 2'- and

monophosphate BD . 3'-monophosphate 2I'hidrOXﬂa;
derivative derivatives
Nucleotideos 2’,3’-monofosfatos;
+
Encurtamento da fita de RNA;
DNA estavel nestas condicoes;
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Pontes de hidrogeénio entre os nucleotideos:

Interagoes entre grupos carboxil e

amino das bases
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Empilhamento das bases nitrogenadas:

Bases: hidrofdbicas em pH 7

i InteracOes entre os anéis das bases nitrogenadas:
Empilhamento de base em conformacao planar;

““H Empilhamento: interacoes eletronicas:
'@q Forca de van der Waals

3-« .

Minimiza o contato com a agua

Estabiliza a estrutura tridimencional



Fita de DNA e RNA:




Mas como se chegou a esta estrutura tridimensional??

1868 - Friedrich Miescher:
isolado e caracterizado: “Nucleina”

1928 - Frederick Griffith

+

1940 — Oswald T. Avery, Colin MacLeond e Maclyn McCarty:

¥

Evidéncias que o DNA ¢é o material genético
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1940: Erwin Chargaft

Quantidades de matéria* (em mol) das bases em DNA de diferentes fontes.

Organismo Tecido Adenina Timina Guanina Citosina
E. coli (K12) — 26,0 23,9 24,9 25,2
D. pneumoniae — 29,8 31,6 20,5 18,0
M. tuberculosis — 151 14,6 34,9 35,4
Levedura — 31,3 32,9 18,7 17,1
P lividus (ourico do mar) esperma 32,8 32,1 17,7 18,4
Arenque esperma 27,8 27,5 22,2 22,6
Rato tutano de osso 28,6 28,4 21,4 21,5
Humano timo 30,9 29,4 19,9 19,8
Humano figado 30,3 30,3 19,5 19,9
Humano esperma 30,7 31,2 19,3 18,8

*Paor 100 mols de fostato na forma hidrolisada do DNA.

» Regra de Chargaff



1950: Rosalind Franklin e Maurice Wilkins:
Difracao por raio X

Molécula helicoidal

Modelo do DNA???
Compativel aos dados de difracao por raio X
Equivaléncias de bases: A=T e C=G
Propriedades quimicas



1953: James D. Watson e Francis Crick:
Dados e informacdes a respeito da molécula de DNA




Cavidade
menor

Cavidade
maior

36 A

Duas cadeias enroladas em torno do mesmo eixo;
Orientacao a direita

Sulcos maiores e menores

Grupo fosfato e pentose alternado — hidrofilico
Pares de bases- hidrofobico

Pares de bases unidos por pontes de hidrogénio
* Relacao A=T e C=G

Fitas Antiparalelas
* Complementariedade

Forcas que mantém a fita: Lig. H e empilhamento de
bases;.



Variacoes estruturais do DNA:

Forma A Forma B Forma Z
Orientacéo da hélice A direita A direita A esquerda
Diametro ~26 A ~20 A ~18A
Pares de bases por
volta helicoidal L1 10,5 12
Incremento na hélice
por par de base 2,6 A 3,4 A 3.7 A
Torcao da hélice por
volta helicoidal 20° 6° 0
Conformacéao do
anel de ribose C-3’ endo C-2’ endo C-2’ endo em
pirimidinas;
C-3’ endo em
purinas
Conformacéao da Anti Anti Anti em
ligacao glicosidica pirimidinas;
syn em purinas
B form

Mais estavel



Conformacao da ligacao glicosidica:

Variagao estrutural

NH3y

_Base

OH OH OH OH OH OH
syn-Adenosine anti-Adenosine anti-Cytidine

(b)

4 atomos de forma planar

Bases puricas: anti ou syn

Do mesmo lado (endo) ou oposto
(exo) em relacdao ao C-5' Bases pirimidicas: anti



RNASs:

Intermediario da informacao do DNA:

RNA mensageiro (nRNAs): carrega informagoes do DNA para a tradugao no ribossomo;
Trasncricao

RNA transportador (tRNAs): sintese protéica;

RNA ribossdmico (rRNA): componentes do ribossomo, envolvidos na sintese proteica;




Propriedades quimicas: desnaturacao do DNA

* pH extremos

° Temperatura elevad as Denaturation ( > Annealing

!

Total ou Parcial

Partially dena
DNA

\
Separation Association of
of strands strands by base
pairing

Separated strnds
of DNA in random coils



Desnaturacao do DNA

* Temperatura de desnaturacao: relacionado com o contetido de A=T e C=G
* Ponto de fusao (t,,): ponto médio de transicao

« Condigoes de pH e forga ionica fixa: contetido de bases nitrogenadas
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Desnaturacao do DNA

* Regioes de desnaturacao:

Regioes ricas em A=T




Desnaturacao do DNA

Formacio de Hibridos: * Heranca evolutiva em comum;

* Proteinas e RNAs: funcdes e estruturas
semelhantes;

* DNAs com sequéncias semelhantes;

* Mais proximos= mais facil de hibridizar;

Sample 2
- Mix
and cool
i .. A EQUIPE CONSEGLIL! p .. € HOJE, GRACAS AO NOSSO
A COMBINAGRO PERFEITA = PQPORCO ooémésnco HIBRIDO, VAMOS PROVAR GUE
q ENTRE O DNA... & DA GNCUIA-ELETRICA... FOQNHO DE PORCO € TOMADA!
- o : ( >
? e =
&4
Duplex of e
sample 1 od I_.
Hybrid - Duplex of
duplex | sample 2




QOutras funcoes dos nucleotideos

* Energia quimica na célula
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Abbreviations of ribonucleoside Abbreviations of deoxyribonuclecside
5'-phosphates 5'-phosphates
Base Mono- Di- Tri- Base Mono- Di- Tri-
Adenine AMP ADP ATP Adenine dAMP dADP dATP
Guanine GMP GDP GTP Guanine dGMP dGDP dGTP
Cytosine CMP CDP CTP Cytosine dCMP dCDP dCTP
Uraeil UMF UDP UTP Thymine dTMP dTDP dTTP

NTP




QOutras funcoes dos nucleotideos

Rompimento: 14 kJ/mol
Ester
SRR
O0—P—0—P—-0—P—-0—CH

I [ |
0 0, O

Anhydride | | H
Anhydride

‘ Adenine ‘

> 0

OH OH

ATP
Rompimento: 30 kJ/mol

CH3 """C"""O ""‘"C""'"CH3 CH3 """'(I-l,:""" O ""'"CH3

| I
O O O

Acetic anhydride, Methyl acetate,
a carboxylic acid a carboxylic acid

anhydride ester



Outras funcoes dos nucleotideos

» Cofatores enzimaticos — adenosina como parte da estrutura

* Adenosina: nao participa diretamente da funcao;
* Coenzima A(CoA)

* Moléculas reguladoras: segundo mensageiro produzido por resposta a outros sinais quimicos



