FLUXO DE INFORMACION XENETICA
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O ADN como portador da informacion xenética

Ata mediados dos anos 40 habia fortes controversias sobre a
natureza quimica do material hereditario. Os cientificos
tedricos crian que as mellores candidatas a ser o material
xenético eran as proteinas, pola sda estructura complexa e
variada. Moléculas tan sinxelas e repetitivas como os dcidos
nucleicos non eran, a priori, candidatos idoneos como portadores
do material xenético. Esta controversia foi resolta mediante
tres brillantes experimentos:

" Experimento de Frederick Griffith (1928)
= Experimento de Avery, Mcleod y Mccarty (1944)

= Experimento de Hershey y Chase (1952)



Experimento de Frederick Griffith (1928)

Griffith traballou cunha bacteria que producia unha enfermidade
infecciosa mortal nos mamiferos, a neumonia. Utilizou ddas cepas da
bacteria Streptococcus pneumoniae. a cepa S, (do ingles smooth, ou
lisa, que é o aspecto da colonia nas placas de Petri) que causaba a
enfermidade e que estaba rodeada dunha capsula e outra cepa a R
(de rugosa) que hon ten capsula e non produce neumonia.

Griffith logrou pofier de manifesto o fendmeno da
transformacion bacteriana, facendo que bacterias non
patdxenas se transformaran noutras patéxenas.
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As bacterias que se illaban dos ratos mortos posuden cdpsula e,
cando se inoculaban ds ratos os mataba.

As posibles hipoteses que se poden formular sobre o sucedido
son as seguintes:

1. A cepa S, morta pola calor resucitou. (Hipotese imposible).

2. A cepa R viva modificouse por algin "factor de transformacion”
e converteuse en cepas S vivas. Griffith denominou a este factor
principio transformante, pero descofiecia que se trataba do ADN.




Experimento de Avery, Mcleod e Mccarty (1944)

Demostraron no laboratorio que o factor de
transformacion do neumococo era o ADN.

Traballaron con cultivos puros de neumococo R 6 que lle
engadian distintos compofientes de neumococos S mortos.
S0 se producia o fenomeno de transformacion cando o
que se engadia 6s neumococos R era DNA dos
neumococos S. Esta conclusion viuse reforzada por outra
serie de experimentos:

"En presencia de proteasas (encimas que rompen
proteinas), o factor de transformacién segue sendo
operativo.

=En presencia de desoxirribonucleasa (encima que rompe o
DNA) o factor de transformacion deixa de funcionar.

Isto non deixou lugar a dibidas sobre a natureza do factor
de transformacion, que é ADN e non unha proteina como se
sospeitaba naquela época.
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Experlmento de Hershey e Chase (1952)

Os bacteriofagos (ou fagos)
son virus que atacan as
bacterias. Os fagos da serie T
(T2, T4 e T6) atacan a
enterobacteria Escherichi coli.
Estes fagos constan dunha
cabeza proteica que garda unha
molécula de DNA, unha cola e
unha serie de filamentos.

Demostraron que o ADN dos virus e
non as proteinas eran as portadoras da
informacion xenética.
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Marcdron o ADN e as proteinas con isétopos radioactivos.

Dado que o ADN contén fosforo (P) pero non sofre (S), marcaron o
ADN con Fésforo-32 radioactivo. Por outra parte, as proteinas non
contefien P pero si S, e polo tfanto as marcaron con xofre-35.
Hershey e Chase atoparon que o S-35 queda fdéra da célula
mentres que o P-32 se atopaba no interior, indicando que o ADN
era o soporte fisico da hedanza.
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Polo tanto, ¢ o ADN viral, € non as proteinas, o que programa a
c¢lula para que faga copias do virus.



Ciclo litico dun bacteriofago



O ADN ¢é o material xenético “case” universal

O material xenético de todos os organismos e de moitos virus
¢ o ADN.

Alguins virus utilizan ARN como material xenético. Exemplos
destes virus son o da hepatite, da gripe e o VIH.

A conclusidn é que independentemente de si é ADN ou ARN, o
material xenético dos seres vivos é sempre un dacido nucleico.



Unha vez cofecido que o material xenético era o ADN
formulouse a sequinte cuestion ¢como o ADN pode dirixir a
construccion e o funcionamento dun ser vivo?.

Na década dos 40 os estadounidenses,
%8 George W. Beadle e Edward L. Tatum,
. @B traballando con fungos filamentosos,
e B como MNeurospora e  Penicillium,
descubriron que os xenes (ADN)
S . dirixian a formacion das encimas. Este
Beadle Tatum descubrimento foi a orixe da Hipétese

UN XENE = UNHA ENCIMA.



Beadle e Tatum - 1941
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Beadle e Tatum - 1941
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Posto que non todas as proteinas son encimas e que algunhas
proteinas estdan formadas por mdis dunha cadea polipeptidica,
a “hipotese un xene unha encima” transféormase na de “Un
xene unha cadea polipeptidica”.

Linus Pauling estudiando a molécula de
hemoglobina aportou datos cruciais 6 problema.
A anemia falciforme é unha enfermidade
hereditaria que afecta 4@ hemoglobina. Pauling
afirmou que si Beadle e Tatum tifian razon,
deberia existir unha diferencia pequena, pero
detectable, debido as diferencias xenéticas
entre a hemoglobina normal e a da anemia
falciforme.

Vernon Ingram descubriu que a hemoglobina
normal e a patoloxica sé diferian nun
aminodcido.

Linus Pauling
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A resposta constitie o que hoxe chdmase o dogma central da
bioloxia. O ADN é capaz de autoduplicarse antes dunha divisidn
celular mediante un proceso de replicacion; ademais, fransmite
a sda informacion a unha molécula de ARNm polo proceso de
transcricion e o ARNm transmiteo a unha secuencia de
aminodcidos dunha proteina no proceso denominado traduccion.
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En 1950: Barbara McClintock establece que

certos xenes poden regular a outros xenes
(Premio Nobel).



Este "dogma" completouse con dous novos procesos coma
son a transcricion inversa ou reversotfranscricion e a
autorreplicacion del ARN, ambos encontrados en certos
grupos de virus que tefien como material xenético ARN e

non ADN.
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Concepto molecular de xene

Un xene é unha unidade de transcricién. E un dcido nucleico
(ADN ou ARN) que codifica a unha proteina ou un ARN ou que
realizan funcidns reguladoras.
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“*Rexion Promotora (P): situada o 6 principio do xene e é a zona
que sirve para que as encimas reconezan o principio do xene.
“*Rexion codificadora (C): formada por intréns (fragmentos que
non codifican proteinas) e exdns (fragmentos que codifican
proteinas). O principio desta rexion atépase o triplete TAC (inicio)
e 6 final un dos tres tripletes de paro (ATT,ATC ou ACT.

“+*Rexion terminal (T): marca 6 final do xene.



ESTRUCTURA DUN XENE EN PROCARIOTAS E EUCARIOTAS

Rexi16n codificante

Rexi6n

. S RN A .l; .
regu}adora ; 1C .
inicio r Exons (rexion codificante) _terminacion

‘L [ntrons I




Departamento Bioloxia e Xeoloxia
LE.S. Otero FPedrayo. QOurense.




