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Os acidos nucleicos  foron
descubertos por Freidrich
Miescher en 1869. Este cientifico
traballando con leucocitos e
espermatozoides de salmoén, obtivo
unha substancia rica en carbono,
hidroxeno, osixeno, nitréxeno e
unha porcentaxe elevada de fosforo.
A esta substancia chamoulle nun
principio nucleina, por atoparse no
nucleo.

Os é&cidos nucleicos son grandes moléculas
formadas pola unidon de mondmeros, chamados

nucledtidos.
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Nucledtidos

Os nucledtidos son moléculas que polimerizadas forman os acidos
nucleicos. Tamén poden formar parte de outras moléculas que non son
acidos nucleicos, como moléculas portadoras de enerxia ou coencimas.

Os nucledtidos estan formados pola unién de:

a) Unha pentosa, que pode ser a 3-D-ribosa no ARN; ou a 3- D-2-desoxirribosa
no ADN.

HOH:

Ribosa

Desoxirribosa

I.E.S. Otero Pedrayo.
Ourense




b)Unha base nitroxenada, que pode ser:
- PUrica, como a Guanina (G) ¢ a Adenina (A)
- Pirimidinica, como a Timina (T), Citosina (C) e Uracilo (U)
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C) Acido ortofosforico (H, PO,)
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A union dunha pentosa cunha base nitroxenada chamase NUCIEGSIMO.

Esta union realizase mediante un enlace N-glicosidico.

O enlace N-glicosidico (covalente) establécese entre o:
a) C-1"da pentosa e o N-9 da base purica.
b) C-1"da pentosa ¢ o N-1 da base pirimidinica.

MNucleosidos del ADN

n
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Adenosina Guanosina Timidina Citidina
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Purinas Pirimidinas
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Se a pentosa ¢ unha ribosa, temos un ribonucleosido (bases
nitroxenadas: adenina, guanina, citosina € uracilo).

Se a pentosa é unha desoxirribosa, temos un desoxirribonucleésido
(bases nitroxenadas: a adenina, citosina, guanina e timina).

RIBONUCLEOSIDOS DESOXIRRIBO-
MUCLEOSIDOS
Baseo Base
HOCH, HOCH , !
/ \«;- / \1.
Ch G p

|3 l— |3 |E
OH OH OH H_ .
B-D-RIBOSA B-D-DESOXIRRIBOSA
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A unidon mediante un enlace éster entre o nucleodsido e o acido fosforico

da lugar a un nucledtido.

NH.
|
EEH\ i--"'"'N )
N ¢ X Adenina
| ! H (una base purinica)
HC
%’%N.-"" —~
o _— Enla(_:e |
| N-glicosidico
Grupo fosfato oO=—pP—0
I Ribosa

(azucar de cinco carbonos)

Enlace éster
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ESTRUCTURA XERAL DUN NUCLEOTIDO

H\ N/H

ADENINA

ADENOSINA (1p-9)
FOSFATO o 5" MONOFOSFATO
| 5 (AMP)
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Formacion de nucledtidos de Adenina
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POLINUCLEOTIDOS

Os polinucledtidos son cadeas
lineais de nucleotidos nos que os
grupos fosfato estan esterificando
0s hidroxilos 5' e 3' de dous

nucleétidos consecutivos (enlace
fosfodiester).

Como consecuencia, cada
polinucleotido contén unicamente
un OH libre no grupo fosfato en
posicion 5' (extremo 5' fosfato) e
Hime "CUE [ foreaNe D O STEIDINES’
(extremo 3'). Por convencion, a
secuencia dos  polinucledtidos
represéntase no sentido 5= 3.
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Tipos de acidos nucleicos

Atendendo a sta estructura e composicion existen dous tipos de acidos nucleicos:
a) Acido desoxirribonucleico ou ADN ou DNA
b) Acido ribonucleico ou ARN ou RNA
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ACIDO DESOXIRRIBONUCLEICO (ADN)

Contén a informacion xenética que determina o desenvolvemento do individuo
€ as suas caracteristicas, en todas as especies salvo nos virus-ARN.

Do estudio do ADN de diversas especies deducese que:
-A secuencias de bases varia dunha especie a outra.
- As celulas do mesmo individuo tefien a mesma composicion
de bases, e mantense ¢ longo da sua vida.
- Os ADN de especies mo1 emparentadas tefien composicions
de bases mais similares que os de especies pouco relacionadas
filoxeneticamente.
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¢ Na célula eucariotica

animal atopase no nucleo
e mitocondrias

@ Nducleo celular (fibra de cromatina)

¥ Mitocondrias

DNA

Na célula eucariotica
vexetal atdopase ademais
nos cloroplastos.

\ Célula procariota no

cromosoma bacteriano
e plasmidos.
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ESTRUCTURA DO ADN

O estudio da sta estructura podese
facer a varios niveis: estructuras
primaria, secundaria, terciaria,
cuaternaria e niveis de
empaquetamento superiores

Estructura primaria

O ADN esta composto por unha
secuencia de desoxirribonucleotidos
unidos por enlaces fosfodiéster.
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A estructura dun determinado ADN esta definida pola "secuencia" das
bases nitroxenadas na cadea de nucledtidos, residindo precisamente
nesta secuencia de bases a informacion xenetica do ADN. A orde no
que aparecen as bases 0 longo dunha cadea no ADN ¢, polo tanto,
critico para a célula, xa que esta orde ¢ o que constitie as instruccions
do programa xenético dos organismos.

Cofiecer esta secuencia de bases, ¢ dicir, secuenciar un ADN equivale
a descifrar a sia mensaxe xenético.
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Estructura secundaria do ADN

O modelo da dobre hélice foi postulado por
Watson e Crick (1953). Este modelo

explica basicamente dous feitos:

- O almacenamento da informacion
xenética.

- O mecanismo de duplicacion do
ADN, para transmitir a informacion as
c¢lulas fillas.

Como extraer ADN
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James D. Watson (1928) Francis Crick
(1916)

Watson, Crick & Wilkins foron premios
Nobel en 1962 polos seus traballos sobre a
estructura do material xenético




O modelo da dobre hélice baseouse en estudios anteriores,

entre eles:

En 1949, o bioquimico Erwin
Chargaff analizou o contido molar
das bases de DNA procedente de
diversos organismos ¢ descubriu
que en todos os casos:

[AI=[T]  [GI=[C],
0 que € 0 mesmo,

[A+G]=[T+C]
([purinas]=[pirimidinas]). Esta ¢ a
chamada lei da equivalencia de
Chargaff.

TABLE ADAPTED FROM CHARGAFF'S 1949 PAPER

DNA SOURCE

ADENINE

THYMINE

GUANINE

CYTOSINE
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Calf Thymus

1.7

1.2

Beef Spleen

1.6

13

Yeast

18

19

1.0

1.0

Tubercle Bacillus

1.1

1.0

26

24




Maurice Wilkins

A principios dos anos 50 Maurice
Wilkins e Rosalind Franklin
realizaron os primeiros estudios
fisicos co DNA mediante a técnica
de difraccion de raios X

fotografico
_— Rosalind Franklin

Fuente de rayos X

- O DNA cristalizado

http://centros.edu.xunta.es/iesoteropedrayo.ourense/dptos/bio/bach 1 ccmc_2010

2011/Programa archivos/actividades alumnado/ROSALIND FRANKLIN fin.
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EL PAIS, jueves 30 de saptiembra de 2010

“Si te dimos
una patada fue
entre amigos”

Cartas inéditas entre los cientificos del
ADN desde 1950 reflejan su rivalidad

MALEN RUIZ DE ELVIRA
Mad rid

El hallazgo de cartas gue se
creian perdidas anade muevos e
importantes elementos a la famo-
sa historia de como se descubrio
la estructura del ADN, gue com-
pletan el conocimiento de este
drama personal ¥ profesional de
los afios cincuenta del pasado si-
glo, promgonizado por el tridngu-
lo formado por la pareja Francis
Crick v James Watson, Rosalind
Franklin v Maurice Wilkins. Las
cartas, recibidas o enviadas por
Francizs Crick entre 1950 v 1976,
fueron descubierms a principios
de este afo, en el legado que el
bidlogo Svdney Brenner hizo a
loz archivos del Laboratorio
Cold Spring Harbor, en Estados
Unidos,

Brenner yCrick compartieron
despacho en la Universidad de
Cambridge (Reino Unido) entre
1956 v 1977 v realizaron varias
mudanzas, lo que explica gue se

traspapelara el material profesio-
nal. El propio Crick lo crevo perdi-
do para siempre, como le dijo en
1975 a Watson, cuando este le su-
girit escribir un libro sobre ague-
lla época, segin explican los his-
wriadores Alexander Gann v Jan
Witkowski en la revista Nature.

D¢ los protagonistas de esta
historia, todos hombres menos
una mujer, sobreviven Brenner y
‘Wamon. Este tltimo publicd en
1968 el famoso libro La doble héli-
ce, en el que contaba su version v
que dio lugar a una polémica que
puso de relieve el verdadero pa-
pel en el descubrimiento de
Franklin, fallecida antes de que
sus rivales v su colega, con el que
se llevaba mal, obtuvieran el pre-
mio Nobel de Fisiologia o Medici-
na en 1962,

El protagonismo gue tiene
Franklin en las cartas recién des-
cubiertas escritas antes de 1953
avala la importancia de su traba-
jo v cuinm les obsesionaba a sus
colegas. Cuando los jefes de am-

James Watson y Francis Crick (derecha), junto a un modelo de ADM.

bos laboratorios dvales (el Caven-
dizh en Cambridge v el King's Co-
llege en Londres) se retinen v de-
ciden prohibir a Crick v Watson,
del primero, que contimien apro-
vechiandose del trabajo del segun-
do, Wilkins se siente mal v escri-
be a Crick: “Querido Francis, esto
es solo para decir lo enormemen-
te cabreado gue estov v lo mal
que me siento sobre todo esto v
lo amigo que sov (aungue posible-
mente parczed lo contrario). Nos
encontramos rodeados de fuer-
Zas que nos pueden witurar en

pedacitos...”, Solo se dispone del
borrador de la contestacion de
Watson vCrick, peroes muy reve-
lador, va que termina: “Asi gue
animate v créenos si te decimos
que si te dimos la patada fue en-
tre amigos. Esperamos que nues-
tro robo al meno: produzea un
frente unido en vuestro grupo”
Solocuande Linus Pauling en-
tra en la carrera por descubrir la
estructura del material genético,
pueden Crick v Watson reanudar
el trabajo v este altimo tiene un
famoso altercado con Franklin,

que estia punto de dejar el labo-
ratorio. Dias antes, esta hizo una
ultima presentacion de su traba-
joen King's College ala que no se
permitié asistir al grupo rival.
Wilkins se lo explica a Crick v le
propone: “Lo discutiremos des-
pués cuando el aire esté mas cla-
ro. Espero que el humo de la bru-
jeria salga pronto de nuestros
ojos".

Wilkins es irdnico con Crick
porsu falta de trabajo experimen-
tal v en una misiva llega a llamar-
les “granujas”. También le echa
laculpa a Franklin de haber per-
dido la carrera: “Pensar que Ro-
zie enia todos los datos en 3D
desde hace nueve meses v no vio

El colega de
Rosalind Franklin
dice que ella deja
“humo de brujeria”

gue era una hélice v que vo le
tomé la palabra de que los datos
eran anti-hélice. Dios mio™.

Pero Crick, cuando |lega a ver
las imagenes sobre cuvo andlisis
se¢ volcd Franklin, desdefiando
otras en las gue la hélice resulta-
ba mas clara, reconoce en una
cartaa Wilkins: “Esta es la prime-
ra vez que he tenido la oportuni-
dad de estudiar en detalle la ima-
gende la Estructura A v debo de-
cir gue estoy contento de no ha-
berla visto antes, porgue me ha-
bria preccupado mucho”.




En 1953, James Watson e Francis Crick combinaron os datos quimicos ¢
fisicos do DNA, e propuxeron un modelo estructural do DNA.

A dobre hélice caracterizase por:

O E dextrégira: o enrolamento de cadea
producese a dereita.

OE plectonimica: as cadeas non se poden
separar a menos que se desfaga a hélice.

JAs daas cadeas de polinucleotidos
enrolanse en torno a un eixe imaxinario.
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As escaleiras de caracol poden
ser a dereitas ou a esquerdas. Se
0 subir por unha escaleira de
caracol, deixamos o eixe a nosa
esquerda e temos o exterior da
escaleira a dereita, esta
enrolada a dereitas. Se 0 subir,
0 exterior atopase a nosa
esquerda, a escaleira esta
enrolada a esquerdas.

Escaleira enrolada a esquerda (levoxira)
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enrolada a dereita (destroxira).
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UOs pares de bases estan formados sempre por unha purina ¢ unha
pirimidina, de forma que ambas cadeas estan sempre equidistantes. A
base A emparellanse sempre coa T mediante 2 pontes de
hidroxeno, mentres que a C emparéllase sempre coa G por medio
de 3 pontes de hidroxeno. Isto significa que as secuencias de bases
de ambas cadeas son complementarias.

Estructura secundaria
del ADN:

El ADN esta formado por
dos cadenas de
polidesoxirribonucleotidos

> Complementarias

> antiparalelas

nucledtido
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LAs cadeas son antiparalelas, ¢ dicir tefien unha orientacion diferente.
Unh@en witeCCIon ol Sfe O MIdi e [direCCIon TS ROI cORMENCION:Sd
secuencia de bases dunha cadea sinxela escribese co extremo 5'-P a esquerda.

o As cadeas
son antiparalelas
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1 O esqueleto covalente situase no exterior da hélice (hidréfilo), cos grupos
fosfato cargados negativamente, dispostos cara fora. As bases proxéctanse cara
o interior (hidréfobo) da dobre hélice, segundo planos paralelos entre si e

perpendiculares 0 eixe da hélice.

La doble
hélice del
ADN.
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As bases situanse
cara o interior

(hidrofobo) da dobre
hélice.

'I:I=I!'—I:I
O esqueleto
covalente situase i ) Hg:—cnix
no exterior da St
hélice (hidrofilo), H T ?
cos grupos fosfato
cargados Mg
negativamente, I .
dispostos cara fora. -!_-;
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LA hélice ten un diametro de 2 nm, os nucleétidos estan separados por 0,34 nm
e en cada volta da hélice hai 10,5 pares de nucledtidos (1nm = 10~ metros = 10

A)

Estructura secundaria del ADN: la doble hélice o fibra de ADN de 20 A,

ey
‘‘‘‘‘

(Biologia 2 - Santillana)
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Cadeas Extreme &' Extremo 3'

antiparalelas —_ 4
_‘H _.“h_
Volta
Sueco completa
meliar con dez
pares de
nucledtidos.
/ A lonxitude
ca volta
Separacién ¢ 34 nm
entre bases
0, 34nm .
Nove caixas de
Suce v e ey 4.
menor gy correspondencia inedita
mostran novos detalles sobre a
carreira para desvelar a
Esqueletos
de azucre-fosfato. A ———( estructura do ADN.
- N http://www.publico.es/ciencias/339
> Sglﬂfjrg‘i;n"f:nﬁm 130/letras/perdidas/adn
3

bases complementarias

O modelo da dobre hélice proposto por Watson e Crick




Existen tres modelos de ADN. A, B, Z. O ADN de tipo B. O mais
abundante e ¢ o proposto por Watson e Crick.
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TIPO DE ADN XIRO DE HELICE nm por Volta Plano entre bases nucleotidos por volta

A Dextrogiro 2.8 inclinado 11
Z Levogiro 4.5 zig-zag 12

§
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= =
=
E: 8
-3 (=}

o £ £

% w 2

< © P
g Y

: £
; 5
=

=
=
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Estructura terciaria do ADN

Este nivel estructural corresponde 6 modo en que se almacena o ADN nun
volume reducido. E diferente en procariotas € eucariotas

Procariotas (bacterias):

Contefien unha soa molécula de ADN bicatenaria circular € nia (sen proteinas
asociadas).

Para conseguir o maximo empaquetamento prégase como unha superhelice.
(Tamén aparece asi en mitocondrias e cloroplastos).
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Estructura terciaria do ADN en eucariotas

O ADN ¢ unha molécula moi longa en algunhas especies e, sen embargo,
nas c¢lulas eucariotas atopase aloxado dentro dun minuasculo nucleo.
Cando o ADN se une a proteinas basicas, a estructura compactase moito
podendo aparecer dous tipos de estructuras:

O Fibra cromatina de 100A ou colar de perlas

O Estructura cristalina

I.E.S. Otero Pedrayo.
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O Fibra cromatina de 100A ou
colar de perlas: Atopase no ntcleo
da celula eucariotica en interfase. O
ADN asociase con  proteinas
histonas formando unha estructura
denominada nucleosoma. Cada
nucleosoma esta composto por 8
histonas rodeadas de ADN. A
estructura en colar de perlas esta
constituida  por sucesions de
nucleosomas

Nucleo interfasico

O Estructura cristalina: O ADN atopase no nucleo dos
espermatozoides. Neste caso, 0 ADN unese a proteinas de caracter mais
basico, denominadas Protaminas. O ADN enrolase sobre estas proteinas,

formando unha estructura moi compacta, denominada estructura cristalina
do ADN.

I.E.S. Otero Pedrayo.
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Fibra cromatina de 100A ou colar de perlas

Mueleosoma _——= Oelamers
SF .-~ dehistonas

heélice
de ADM

== _‘_\. . C:c\_rn_zimnul'nd p——
N ey R 2]
.._‘_.__\___" ; i f‘“:\___\_:: Bl =

C; . wizeltas
. CUEEE e | doble
74

(Biolegia 2 - Brunio)

Dos vueltas
- = o de ADH
o = bicaterario

] L~

Cectamars .
de histcnas | L

| .
2 e _ o2

L . =
H2E M:ﬁ H
Y
H2A F3
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Estructura cuaternaria

A cromatina no nicleo interfisico ten un grosor de 300A. A fibra de
cromatina de 100A empaquétase formando unha fibra de cromatina de
300A. O enrolamento que sofre o conxunto de nucleosomas recibe o nome de
solenoide.

Muclepsoma

Histona H1

solenocide: fibra de 30 nm

{Biclogia 2 - Bruro)

I.E.S. Otero Pedrayo.
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Niveis de /AN

empaqg uetamento G e g 110
superiores *viwones J} wtnr
Os solenoides enrdlanse = Ssonrispeg iy (B

formando a cromatina do
nucleo interfasico da célula
eucariota. Cando a célula

Hunlemme

entra en division, o ADN (6) 30-nm
- i chromatin fiber
compactase mais, formando
0s Cromosomas. A0 A,
-,‘. .-'I :. I.' I'-I :, } .j ,-'r.EI.:'I \ .-'llui'l | .-':f':.

A cromatina e 0S (¢) Leoped

domains
cromosomas resultan da
interaccion do ADN coas L8 .:-ff;“‘}_.m

4 . J4 . .|, '-'-.I-j I Jl .-I':F K— 700 nm
proteinas histonicas, non g -
histonicas e ARN. g
1400 nm -;. **-#’r‘q,ﬁ,.t 1

{d] Metaphm chromosome
I.E.S. Otero Pedrayo.
21030 Addizon Wesley Longman. fnc
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300 nm

700 nm

1400 nm




Lazos o dominios

& ]

Armazén proteico
Mo Histénico ADN

Nucleosomas\

Armazén

SAR SAR SAR SAR proteico

Regiones de unién al armazén (SAR) | SAR

Os dominios de ADN parecen
estar unidos 0 armazon proteico
por unhas rexions especificas

denominadas abreviadamente
SARs.

Armazon /" !’l;‘ S)‘

Solenoide 30 nm

Fonte: http://www.ucm.es/info/genetica/grupod/Cromoeuc/cromoeuc.htm

A evidencia existente ata 0 momento suxire que as fibras de solenoides (30
nm) formarian os lazos ou dominios que emanan do armazon proteico € que
este armazon estaria a4 sta vez enrolado formando unha espiral.



EL PAIS, martes 8 de septiembre de 2009

ature

Genes empaqu¢tados

En la misma revista, los inves-
tigadores del CRG publican
otra investigacion sobre co-
mo se empaqueta la cadena
de ADN, como puede ser dife-
rente en cada ser vivo y como
finalmente influye en que fi-
nalmente scamos como Sso-
mos. Es decir, que somos co-
mo somos no sélo por los ge-
nes, sino por como se empa-
quetan en elinterior de la cé-
lula.

51 se pudiese desplegar de
forma lineal la secuencia de
genes —el codigo que determi-
na como son los seres vivos—
mediria mas de dos metros.
Pero para caber en el interior
de la célula se encuentra em-
paquetada y comprimida. En
ello interviene una importan-
te pieza, la cromatina.

Los investigadores del
CRG han visto que el empa-
quetamiento no sicmpre ¢s
igual, v que segln como sca
los genes, las instrucciones ge-
néticas acaban “traducié ndo-
se” de modos diferentes. Es de-
cir, que las instrucciones ¢s-
critas en ¢l lenguaje del ADN
no se¢ traducen en proteinas
como un texto lineal, sino que
tendra lugar de forma diferen-
te, segin como estén empa-
quetados. Roderic Guigd, tni-
co espafnol que participo en el
proyecto Genoma Humano, li-
dera la investigacion.



DESNATURALIZACION DO ADN

Cando se rompen as forzas de union W W s W W

entre as duas I():adeas do DNA, estas WW‘ =
acaban por separarse. Polo tanto, o o Denaturation E j Anneating
DNA desnaturalizado ¢ dunha soa o P
cadea. A transicion entre o estado § < Xﬁ%ﬁﬁ ;"'_,ﬂ. _

nativo € o desnaturalizado conécese
como desnaturalizacion.

A forma mais corrente de

desnaturalizar o DNA ¢é por Fatrands E jfiiﬁitfin pase
quentamento. Outro axente i s
desnaturalizante ¢ o pH elevado ) - _‘f) ¢ hfﬁk“
porque cambia a carga dalgins grupos '- FJ H“_“*“_‘ ﬁfi wfi;?
que forman parte das pontes de -i*":.%b (]%:\ ir"‘* )Q%
hidréxeno. Separated strands

of DMNA in random coils
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En determinadas condicions, unha disolucion de DNA monocatenario
(desnaturalizado), pode volver a formar o DNA nativo (de dobre cadea). Este
proceso recibe o nome de renaturalizacion do DNA. Cando o DNA
renaturalizado se forma a partir de moléculas de DNA de distinta orixe, ou entre

unha molécula de DNA e outra de RNA, a renaturalizacion cofiécese como
hibridacion.

< 5 3 & 5 a g 3 3 5 3 5
g F 4
3 ) \ "
“T- -A— T— —A T ~T= -A~
=T B-T A— LT A §F T Renaturation A-T A-T
o, G W 8 A B {special o T-A—
i — G__ —C -7 B A conditions el v
\ Heat, OH™ '-;:: =6 I % rauied > 4 =4
'-C-.a 4 =G= G— _g' —( -G > .c_.a _. -G-&
—A-T— —C-G— T— —s G i & o1 —C-G—
3 5 3 B’ 3 g a3 5 3 5 E‘ &'
Mative state Single-stranded denatured state Renatured state
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(Biologia 2 - Brufio)
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ARN ou acidos
ribonucleico ou RNA

ESTRUCTURA

Estd formado pola union de
moitos ribonucleotidos, unidos
por enlaces fosfodiester en
sentido 5°-3".

I.E.S. Otero Pedrayo.
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Unha célula tipica contén 10 veces mais RNA que DNA.
A pentosa presente no RNA ¢ a ribosa e as bases nitroxenadas: A,C,G, U

Na maior parte dos casos ¢ un
polimero monocatenario, ainda que
pode presentar zonas na sua secuencia
con apareamentos intracatenarios

Tipos de ARN :
= ARN heteroxéneo nuclear (ARN, )

= ARN transferente (ARN,)
= ARN ribosomico (ARN,)
= ARN mensaxeiro (ARN )

= Outros tipos de ARN
I.E.S. Otero Pedrayo.
Ourense



APAREAMENTO DE BASES DO ARN

Yoy ¥
< jé? GC‘
U IS
G~ o
Ch= éﬁppf )
:.’fs";:'vp
31
e (N )
% N=aC ﬁ‘j '{Ih A
Ckin4G oy
Ukin4a  ct
ol I [ A *mx -
7\ e 7] W3 :
'q IIIII'II U
¢ i} U A
= = _:_:: :__: == U
G GG"Q UU

I.E.S. Otero Pedrayo.
Ourense



ARN HETEROXENEO NUCLEAR (ARN, )

E un RNA de alto peso molecular, tamén cofiecido como transcrito
primario do RNA, xa que ¢ o RNA recén sintetizado pola RNA polimerasa
no proceso de transcripcion.

En células procariotas, o transcrito primario actia directamente como molde
para a sintese de proteinas.

No nucleo das células eucariotas actiia como precursor dos demais tipos de
RNA que se atopan no citoplasma. A fragmentacion do RNA _ para formar
outros tipos de RNA constitie a maduracion ou procesamento do RNA

I.E.S. Otero Pedrayo.
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ARN TRANSFERENTE (ARNt)

As moléculas de ARN transferente (ARNt) son moléculas de pequeno
tamafio (75-90 nucledtidos). Cofiécense uns 60 ARNt distintos, € atdpanse
en todas as células.

Sitig de union
p ¢l del aminoacido

O ARN transferente ou soluble ¢ un
ARN non lineal, no que se poden
observar tramos de dobre hélice
intracatenaria, ¢ dicir, entre as bases
que son complementarias, dentro da
mesma cadea. Esta estructuras
estabilizase mediante pontes de
hidroxeno (Estructura secundaria en

folla de trébol).

{Biologia 2 - Brurio)

" Bucle
{o brazo) TWC

Anticoddn
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Crick en 1958 postulou a
necesidade dun adaptador
(0ARNTt) que acoplara cada
aminoacido o seu
correspondente codon

No ARNt distinguense tres
tramos (brazos). Nun deles,
aparece unha secuencia de
tres nucledtidos, denominada
anticodon. Esta secuencia ¢
complementaria cunha
secuencia do ARNm, o
codon.

No brazo oposto, no extremo
81 %da, “cadeat™ Mhese Wun
aminoacido especifico da
secuencia de anticodon.

I.E.S. Otero Pedrayo.
Ourense

Nucledsidos modificados
UH,: dihidrouridina

I: inosina

mG: metilguanosina 3:
m,G: dimetilguanosina

T: ribotimidina OH
ml: metilinosina

¥: pseudouridina 5/

Anticodon

Sitio de
unién

del
aminoacido




Brazo TWHC Sitio de unién

Brara D

Estructure terciorio el ARNE,

del aminodcido

Anticodon

(Biologia 2 - Brufio)
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O ARNt presenta unha
estructura  terciaria  que
recorda a unha L invertida

A funcion de cada ARNt é a de
levar o aminoacido correspondente
O0s ribosomas para formar as
proteinas.



Aminoacil -RNA Sintetasa

— Aminoécido

Q T Brazo aceptor

Asa D Asa TyCG
©®@ @@@©®®%
S5 ClOGGHEC

Asa anticodon

___________
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ARN RIBOSOMICO (ARNTF)

O ARN ribosomico (ARNr) esta
presente nos ribosomas.

Coficcense 3 ou 4 tipos distintos de
ARNT.

A sua estructura secundaria e terciaria
presenta un pregamento complexo que
lle permite asociarse tanto as proteinas
integrantes dos ribosomas como a
outros ARNr e participar no proceso
de sintese proteica.

I.E.S. Otero Pedrayo.
Ourense
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ARN MENSAJERO (ARNm)

Caracteristicas:
- Cadeas de longo tamafo con estructura primaria.

-Chamaselle mensaxeiro porque transporta a informacidon necesaria para a
sintese proteica. Cada ARNm ten informacion para sintetizar unha proteina
determinada. A cada tres nucledtidos (codon) correspondelle un aminoacido
distinto. Ademais de conter codificada a secuencia dunha proteina, conten
sinales para a iniciacion e terminacion da sintese.

- A sua vida media € corta.
- En procariontes o extremo 5’posee un grupo trifosfato. En eucariontes no

extremo 5’posee un grupo metil-guanosina unido 6 trifosfato, € o extremo
3 posee unha cola de poli-A.

I.E.S. Otero Pedrayo.
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OUTROS TIPOS DE ARN
ARN DE INTERFERENCIA (ARNi)

O ARN de interferencia ARNI (en inglés, interfering RNA, IRNA),
¢ unha molécula de ARN que suprime a expresion de xenes
especificos mediante mecanismos conecidos como
ribotransferencia ou interferencia por ARN.

O término RNA de interferencia foi acuniado por Andrew Fire e
Craig Mello en 1998 cando investigaban a supresion da expresion
dun xene con ARN complementarios no nematodo C. elegans.

I.E.S. Otero Pedrayo.
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Fire e Mello recibiron o premio Nobel de Medicina en 2006.

Andrew Z. Fire, naceu en 1959, en
EEUU, Profesor de Patoloxia e Xenética,
Escola de Medicina da Universidade de
Stanford, Stanford, EEUU.

I.E.S. Otero Pedrayo.
Ourense

Craig C. Mello, naceu en 1960 en
EEUU, Profesor de Medicina
Molecular e Investigador do Instituto
Médico Howard Hughes no Programa
en Medicina Molecular, Escola Medica
da Universidade de Massachusetts,
Worcester, EEUU.



O descubrimento da interferencia de ARN

Andrew Fire e Craig Mello estaban investigando como se regula a expresion
xénica no nematodo Caenorhabditis elegans. A inxeccion de moléculas de
ARNmM que codifican para proteina muscular non produce cambios no
comportamento dos vermes. La inxeccion de ARNm "sense"("sentido”, "directo”
o "codificante") ou a inxeccion de ARN "antisense" ("contrasentido"), que pode
emparellarse co ARNm, tampouco ten ningun efecto. Pero cando Fire e Mello
Inxectaron ARNSs bicatenarios (directo e contrasentido xuntos) observaron que
0os nematodos mostraban movementos similares 0s de nematodos que
carecian por completo dun xene funcional para a proteina muscular.

Cense ARA Arihsencs R Douwble-sirandad HMNA
m TR L b ba L
B LY \ B ::l B ._-::.I
Parant
. - | B
Offspeing :
o afact MO oM et T'll'|II|I2|"lI"I!E|
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. The RNAI mechanism

O 1nicio da interferencia por ARN comeza ROWA inasforsace (AL Is an kmportant biokogics
coa aparicion, no citoplasma celular, dunha machanim in the reguision of geng sxpress on.
longa molécula de ARN bicatenario que se o ———

.l..-__"-_-i;. Couble-siranded HMA
forman espontancamente no curso da | s {dsFiNA) bings to the

i BN . . ! . protein Ducer ...

multiplicacion de certos virus e a partir de +
ARNm celulares aberrantes ou de : ... which cleaves dsANA
transxenes, por  mecanismos  ainda — o smaller fagments.
descofiecidos. |
Logo, unha endorribonucleasa denominada Ore of the RMA strands

Pk ™ &5 loaded into 8 AISG
: COM P ..

Dicer fragmenta o ARN bicatenario en
unha serie de ARNs de 21 a 25 nucledtidos
de lonxitude  denominados  «ARN
Interferentes pequenos» (ARNip). Cada
ARNIip recén producido asdciase con una
seric de proteinas e forma o complexo

LA ks the comple
to thee miAMNA strand by
D ST .

mAMA is cloaved and
RISC.. Neste complexo, unha dtas cadeas do 4 daairoach Mo protsin
ARNIp serve de guia para localizar calquera @ DO SyTESZE],
ARNm complementario presente na célula |

con vistas a sua destruccion por parte de
unha endorribonucleasa do complexo RISC. s

0 Tha Meibel Comeniblas of Plysiclogy or WMedicing Wmsir@linn: Annda Bl




Silenciamiento de genes por ARN de doble cadena
En la célula, distintos —= diFlN
procesos 2 mecanismo de oo
rterferencia del ARM.
0 Cuando un virus de ARMN
nfecta la c2lula, inyecta su
genoma, que cansists en una
doble cadena de ARM. E
ARM de interferencia :
destruye el ARM o ARN viral erdduble
wiral, previniends 0050
asi la formacicn el cadena
de nuevos virus. ARN Dicer
a . - de doble Profeina que . Di
La sintesis de muchas I Icer

proteinas esta controlada por genes Snsiy SLIE Proteina que
que codifican microARN, el cual, fras corta el ARN
su proceso, evita la fraduccion dal
ARM mensajsrc a proteina.

G Cegradacian
e En 2l labarataria, — e del ARM
mizléculas de ARMN de doble ARN de MEnsajen
cadena s hacen a medida EULE L
para activar el complejo RISC :
RISC para degradar ARN Elimina una de E‘”F'.'-EE'i'?n de
MENS3)Ens para um gen. e i e A la sintesis de

proteinas
EL PAl2

A interferencia de ARN ocorre en plantas, animais ¢ humanos. E de gran
importancia para a regulacion da expresion xenica, participa na defensa
contra infeccions virais, mantén Os trasposons ( xenes saltarines) baixo
control € produce destruccion de ARNm aberrantes, incompletos ou
inestables. A interferencia de ARN tamén estd sendo utilizada en ciencia
basica como metodo para estudiar as funcions dos xenes e poderia
conducir a novas terapias no futuro.



MICRO ARN

Un micro ARN (miARN ou miRNA) ¢ un ARN
monocatenario, de unha lonxitude de entre 21 y 25
nucleotidos, € que ten a capacidad de regular la

expresion de outros xenes utilizando a ruta parecida

a dos ARN de interferencia.

EL PAIS, jueves 8 de octubre de 2009

La combinacion de diez mi-
croARN (cadenas muy cortas
de acido ribonucleico) tiene
relacion directa con la escle-
rosis multiple. Esa es la con-
clusién ala que ha llezado el
equipo de David Otaegul, in-
vestigador de la Unidad Expe-
rimental del Grupo de Neuro-
clencias del Hospital Donos-
tia, en un estudio realizado
con 24 personas. El equipo co-
menzara un nuevo estudio so-
bre un centenar de personas
que, sl no surgen complica

ciones, finalizard a mediados
de 2010,

El descubrimiento, publi-
cado en la revista de la Public
Library of Science (Plos), supo-
ne la posibilidad de elaborar
un marcador en sangre que
facilitaria la identificacién de
la esclerosis muldple v la pre-
disposicion genética a desa
rrollar la enfermedad.

Setrata, de unestudio pilo-
o que persigue el fin de “en-
tender cdmo funciona la en-
fermedad”, tal v como explicd
Otaegui. La esclerosizs multi-
ple afecta al sistema nervioso
central de cerca de 30.000
personas en Espafia Sus efec-
o3 sobre la mielina, una capa
que protege las conexiones
entre las neuronas, dificultan
la transmisidn de informa
cién entre ellas de forma que
el cerebro plerde la capaci-
dad de emitir ordenes al res-
o del cuerpo, generando pro-

blemas de movilidad v coordi-
naciin.



Publico

Portada Opinion Internacional Espana Catalunya I]inerul:ulturas Deportes TV ygente Viajg

La ciencia es la unica noticia La pizarra de Yuri

El cancer retiene a sus enemigos dentro de la
célula

Un estudio espafiol confirma el papel de los microARN en |a formacion de tumores

=1l
Fa] o A

Cada vez queda mas claro que los

microARM, productos de una parte del
ADM que, hasta hace relativamente
poco, se conocia como “"basura
genética”, tiene un papel muy relevante
en el desarrollo de tumores
cancerigenos

LIn estudio espariol publicado ayer en
Cancer Cell demuestra que, en algunos
tipos de cancer, estas moléculas son
secuestradas dentro del nucleo de la
celula tumoral, que impide asi al
microARN ejercer su actividad
normal de inhibir el desarrollo del
cancer.




Tamano

Estructura

Disposicion

Tipo de pentosa

Bases nitroxenadas

Funcion
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DNA

- Moi grande

- Bicatenario (dobre
cadea)(excepto en
certos virus)

- Aberta (eucariotas)
- Circular (procariotas)

- Desoxirribosa
-A,C,G, T

-Duplicacion
-Transcripcion
-Almacenamento da
informacién xenética

RNA

- Pequeno
- Monocatenario (1

cadea) (excepto en
certos virus)

- Aberta (normalmente)

- Ribosa
-AC,G, U

- Traduccion (formacion
de proteinas)



El estudio se publica en la revista ‘Science’

Crean el AXN, una alternativa sintetica al ADN

Hasta ahora se creia que las anicas moléeculas capaces de contener y transferir informacion biologica eran el ADN y
el ARN. Un equipo de cientificos ha sintetizado en el laboratorio seis polimeros que también cumplen con las leyes
de la herencia y, uno de ellos, con la evoluciéon darwiniana. Este descubrimiento puede tener enormes
implicaciones para la biotecnologia y la medicina, segun sus autores.

M sine 19 abnl 2012 20:00 f
‘Hemos creado polimeros sinteticos diferentes al ADM vy al
ARM. que pueden almacenar y propagar informacion, dos de
las sefias de identidad de la herencia y de la vida®, explica a
SINC Phil Holliger, coordinador de un estudio publicado en la
revista Science. En esta investigacion, llevada a cabo en
Universidad British Columbia de Canada, los cientificos han
sintetizado seis moléculas de lo que han llamado ‘AXN' v una
de ellas es capaz de adaptarse a condiciones camhbiantes en
el laboratorio de manera analoga a como funciona la evolucian

‘Muestro descubrimiento  implica que no existe ningdn
imperativo por el que la vida se tenga que basar en el ADM y el
ARM —explica el cientifico—. Lo mas probable es que su
presencia no sea mas que el reflejo congelado de un
‘accidente’ que se produjo en el origen de la vida’

investigadores han seqguido fas mutaciones

ras AXN polimerasas. Imagen. Vitor Pinheiro et




El ADM consiste en una sene de nucledtidos conectados
entre si. Cada uno de ellos esta formado por un azucar (la
desowimbosa), una base nitrogenada (adenina. guanina
citosina o timina} y un grupo fosfato. Estas cuatro bases se
ordenan en forma de cadena y codifican la informacion
genetica de todos los seres vivos conocidos de la histona del
planeta. La alternativa creada por el investigador Vitor Pinheiro
y sus colegas esta compuesta por nucleotidos en los que el
azucar desoximbosa ha sido reemplazado por seis tipos de
azucares distintos, dando lugar a seis moleculas de AXN
distintas

El AXN es capaz de replicar la informacién que contiene, ya
que puede unirse de manera complementaria al ADN y al ARN
y tambien puede sintetizarse a partir de estas cadenas

Los investigadores han seguido [as mufaciones en
enzimas AXN polimerasas. Imagen: Vitor Pinheiro et

Ademas, una de las nuevas moléculas de AXN, llamada AHN, se comporta como el ADN cuando se encuentra en condiciones
cambiantes y puede evolucionar hacia otras formas que se enlazan mas especificamente con un objetivo en particular

‘Los resultados implican que puede haber otras maneras de almacenar la informacion genética distintas a las que conocemos

tanto en nuestro planeta como en el universo®, afirma Holliger

‘Esto abre las puertas a la era de la genética sintética y tiene implicaciones para la exobiologia, la biotecnologia y la
comprension de nosotros mismos” escribe Gerald Joyce, experto reconocido del Instituto de Investigacion Scnpps (EE UU), en
una editorial de la misma revista Science donde se publica esta investigacion
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