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Historico
James Watson (americano) e Francis Crick

(inglés) descobriram a estrutura do DNA em
1953

Foi considerada a contribuicao mais importante
no campo da biologia, depois do livro de Darwin
(1859) e da publicacao de Mendel (1866)

http://www.docstoc.com/docs/23758690/A-structure-for-Deoxyribose-Nucleic-Acid



A structure for Deoxyribose Nucleic Acid

2 April 1953
MOLECULAR STRUCTURE OF NUCLEIC ACIDS

Em 1853, James Watson & A Structure for Deoxyribose Nucleic Acid

Francis Crick propuseram
FI'. P : We wish to suggest a structure for the salt of deoxyribose nucleic acid (D.N.A.). This
um modelo tridimensional structure has novel features which are of considerable biological interest.

PEIFE a estrutura da
molécula de DNA.

A structure for nucleic acid has already been proposed by Pauling and
Corey (1). They kindly made their manuscript available to us in
advance of publication. Their model consists of three intertwined
chains, with the phosphates near the fibre axis, and the bases on the
outside. In our opinion, this structure is unsatisfactory for two reasons:
(1) We believe that the material which gives the X-ray diagrams is the
salt, not the free acid. Without the acidic hydrogen atoms it is not clear
what forces would hold the structure together, especially as the
negatively charged phosphates near the axis will repel each oth er. (2)
Some of the van der Waals distances appear to be too small.

Another three-chain structure has also been suggested by Fraser (in the
press). In his model the phosphates are on the outside and the bases on
the inside, linked together by hydrogen bonds. This structure as
described is rather ill-defined, and for this reason we shall not comment
on 1t.

N
N\ We wish to put forward a radically different structure for the salt of

This fAgure is rely - . . . . .
diagrammatic. The twodeoxyribose nucleic acid. This structure has two helical chains each
ribbons symbolize! the . . .

wwo phosphate—sugarcoiled round the same axis (see diagram). We have made the usual
chains, and the hori- . . . .

zontal Tods the pairs ofchemical assumptions, namely, that each chain consists of phosphate
bases holding the chisins

jogether. T'he vertiealdjester groups joining B-D-deoxyribofuranose residues with 3',5'

linkages. The two chains (but not their bases) are related by a dyad
perpendicular to the fibre axis. Both chains follow right- handed helices, but owing to the
dyad the sequences of the atoms in the two chains run in opposite directions. Each chain
loosely resembles Furberg's2 model No. 1; that is, the bases are on the inside of the helix
and the phosphates on the outside. The configuration of the sugar and the atoms near it is
close to Furberg's 'standard configuration', the sugar being roughly perpendicular to the
attached base. There is a residue on each every 3.4 A. in the z-direction. We have
assumed an angle of 36° between adjacent residues in the same chain, so that the
structure repeats after 10 residues on each chain, that is, after 34 A. The distance of a
phosphorus atom from the fibre axis is 10 A. As the phosphates are on the outside,
cations have easy access to them.

._\’
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http://www.docstoc.com/docs/23758690/A-structure-for-Deoxyribose-

Nucleic-Acid
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A structure for Deoxyribose Nucleic Acid

2 April 1953
MOLECULAR STRUCTURE OF NUCLEIC ACIDS

A Structure for Deoxyribose Nucleic Acid

We wish to suggest a structure for the salt of deoxyribose nucleic acid (D.N.A.). This
structure has novel features which are of considerable biological interest.

A structure for nucleic acid has already been proposed by Pauling and
Corey (1). They kindly made their manuscript available to us in
advance of publication. Their model consists of three intertwined
chains, with the phosphates near the fibre axis, and the bases on the
outside. In our opinion, this structure is unsatisfactory for two reasons:
(1) We believe that the material which gives the X-ray diagrams is the
salt, not the free acid. Without the acidic hydrogen atoms it is not clear
what forces would hold the structure together, especially as the
negatively charged phosphates near the axis will repel each oth er. (2)
7} Some of the van der Waals distances appear to be too small.

~. N

N
) A Another three-chain structure has also been suggested by Fraser (in the

TAREFA PARA 15 DE MAIO :

Arguicao sobre o artigo de Watson e Crick, Nature, 1953:
(http://www.docstoc.com/docs/23758690/A-structure-for-
Deoxyribose-Nucleic-Acid)

= e e e T b B R

perpendicular to the fibre axis. Both chains follow right- handed helices, but owing to the
dyad the sequences of the atoms in the two chains run in opposite directions. Each chain
loosely resembles Furberg's2 model No. 1; that is, the bases are on the inside of the helix
and the phosphates on the outside. The configuration of the sugar and the atoms near it is
close to Furberg's 'standard configuration', the sugar being roughly perpendicular to the
attached base. There is a residue on each every 3.4 A. in the z-direction. We have
assumed an angle of 36° between adjacent residues in the same chain, so that the
structure repeats after 10 residues on each chain, that is, after 34 A. The distance of a
phosphorus atom from the fibre axis is 10 A. As the phosphates are on the outside,
cations have easy access to them.



Historico

v “Queremos sugerir uma estrutura para o Aacido
desoxirribonucleico. Essa estrutura possui novas caracteristicas
que despertam um interesse biolégico consideravel”

v Assim comeca a publicagdo de duas paginas, contendo menos de
1.000 palavras e seis citacoes bibliograficas, na qual Watson e
Crick apresentam um desenho simples da famosa dupla hélice
do DNA




http://people.usd.edu/~hbritten/genetics2007/
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Watson & Crick, 1953- modelo da estrutura molecular do DNA
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“Historico

Os autores receberam o Prémio Nobel de Medicina, em 1962,
junto com Maurice H. F. Wilkins (biofisico britanico)

Rosalind E. Franklin (biofisica britanica), trabalhava no mesmo
instituto de Wilkins (mas porque ela nao foi laureada?; isso tem
suscitado prolongado debate). Ela faleceu em 1958, e o Prémio
Nobel nao é conferido postumamente

W

= 3

=iy A_r..

%7 Rosalind Franklin e
Maurice Wilkins estudaram

ﬁ a difraccao de raios X na

Y D(] molecula cristalizada de

DNA e concluiram que a
sua estrutura € helicoidal.



S
)
e
=
~
C
©
—
G
=
A
g
™
™
o
S~
(%]
=2
i
(]
(%]
o
>
(@)
O
~
>
o
!
>
(%]
€
3
2
2
>
.
(%]
Q.
4+
-
e

,,—-:' i

Rosalyn Franklin — determinacao das medidas cristalograficas




A forma helicoidal - padrao
cruzado de reflexoes de raios X no
centro

Escuras nas partes superior e
inferior indicam que as bases
puricas e pirimidicas, estao
regularmente empilhadas e
proximas umas as  outras,
perpendiculares ao eixo central

CRISTALOGRAFIA DO DNA B

http://karebear117.glogster.com/Rosalind-Franklin/






rutura

o ° V4 ﬂ
2 cadeias polinucleoti

v Dupla hélice

building blocks of DNA DNA strand
phosphate

\ s/ugar

- | : J— , -

2l SRS = & aadd
sugar base

phosphate nucleotide

ouble-stranded DNA 'DNA double helix

. 5

sugar-phosphate
backbone

3'

hydrogen-bonded
base pairs

Figure 4-3 Molecular Biology of the Cell 5/e (© Garland Science 2008)



building blocks of DNA

ru t u ra {p;\c;;phate
\ s/ugar
- | — T
sugar base
2 cadeias polinucleotidicas = PP nucleotide
double-stranded DNA

Dupla hélice

v Cadeias antiparalelas

sugar-phosphate
backbone

hydrogen-bonded
base pairs

Figure 4-3 Molecular Biology of the Cell 5/e (© Garland Science 2008)




ilding blocks of DNA
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Figure 4-3 Molecular Biology of the Cell 5/e (© Garland Science 2008)




rutura Ls\osph;;;a,

sugar base i

2 cadeias polinucleotidicas fﬁff?h?te L

Dupla hélice

Cadeias sao antiparalelas

sugar-phosphate
backbone

Bases nitrogenadas

v" Largura uniforme 2nm

hydrogen-bonded
base pairs

Figure 4-3 Molecular Biology of the Cell 5/e (© Garland Science 2008)




Estrutura

v'Entre as cadeias a distancia é de 20 -~ 2
Angstrom, e a estrutura se repete a . [
cada 10,5 pares de nucleotideos, cada ¢ p
um com 34 Angstrons i N

v (um Angstrom equivale a 0,1 um) -

http://ps.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%88%D8%AA%D9%86%D9%87:3DScience_DNA_st € ' gs*troms.jpg



lr'hnlnuv[
PRINCIPIOS DE

BIOQUIMICA

: . — e — W

‘Descoberta do acido nucleico =3

Friedrich Miescher (bioquimico suico), em 1869 isolou um acido

que continha fosforo e nitrogénio - nucleina; posteriormente
chamado de acido nucleico

1910 Phoebus Aaron Levene descobriu no acido nucleico a
presenca de um acgucar, a ribose - pentose

Levene constatou que nem todos os acidos nucleicos continham
ribose, alguns continham um tipo de ribose ao qual faltava um
atomo de oxigénio, a desoxirribose

Dois acidos nucleicos, o ribonucleico (RNA) e o
desoxirribonucleico (DNA)



http://pt.wikipeda.org/wiki/Ficheiro:Friedrich_Miescher.jpg

i3

http://en.wikipedia.org/wiki/File:Levene.jpg



Descoberta do acido nucleico

LEVENE: determinagao da composicao quimica dos acidos
nucleicos (1931)

Componentes basicos:
Bases nitrogenadas
Acucar

Fosfato

Lehninger
PRINCIPIOS DE
BIOQUIMICA

Estabeleceu a diferenga quimica entre o DNA e RNA




Descoberta do aci

O nucleico

DMNA EMNA
o- o
| Baze | Base
0—P—0—~CH, “0—P
Il 5| ] I
1] 4! L-I- ] I'_.1I
Phosphate | | Deoxyribose Fhosphate Ribose
H L = 2] 1 (sugar) et H o (zugar)
O0H H : b
Nucleotides
Pyrimidines Purines Pyrimidines Purines

Bases

Z'end

Zend Polynucleotides 5 ¢

http://mijlightfoot.edublogs.org/2011/06/09/3-5-1compare-the-structure-of-rna-and-dna/
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Bases nitrogenadas

v Albrecht Kossel (médico alemao) descobriu que os compostos
nitrogenados dos acidos nucleicos eram bases aminadas ciclicas

dos grupos das PURINAS (DOIS anéis) e das PIRIMIDINAS (UM
anel)

Lehninger
PRINCIPIOS DE
BIOQUIMICA

http://pt.wikipedia.org/wiki/Ficheiro:Kossel, Albrec t(A1853-1927).jpg ,
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Bases nitrogenadas

Base Adenina (&) Guanina (G) Tirairaina (T) Citosina (C)
Furina P N —— —
H_ H 0 (0]
N H, & H. ¢. _CH|H. & _H
Bt N¢C\C,N\ \vz \C’N\c H m/ \.c *l \$
Quimi L -
i L c-H ,&N,&\N/ NN o”C‘N’C‘H
SONSEIN H.N | l |
) H H H
Representagio
s | O | 09 | O | @

Bases aminadas que integram o DNA

http://biomarista.vilabol.uol.com.br/bases_nitrogenadas.htm



‘Bases nitrogenadas

O DNA contem duas purinas (adenina e guanina) e duas
pirimidinas (citosina e timina)

No RNA a timina é substituida por outra pirimidina, a uracila

.IIIIIIIIIIIIIIIIIIIII.

O : O 5

(|-L : | .

‘ CH . - .

I_I:Ff "‘x(ﬁf i HITT'H’ M(EH
C._ _CH i _C._ _CH:
Of HN‘/ : o~ N -
H : H :
Thymine Uracil -
(DNA) - (RNA) -

http://www.mikeblaber.org/oldwine/bch5425/lect02/lect02.htm



Bases nitrogenadas

|
1 -
(I:z A 4! S5 i Guanina (G)

0
- "
it / \ C/ | /‘C\
I s I Timina (T)
Cc : CH
F \; o 0
)
HN /_ A CH
Bases l \ |
pirimidicas Cu ‘:/'“CH
H

http://www.cientic.com/tema_dna_pp1.html



Bases nitrogenadas

Components of Nucleic Acids

DNA only DMNA & RNA RMNA only
0 MNH 2 0
-
sg L |4 ’f“ J\ ,J% B
1]
S N0 NS0
Z H . H
Thy mine Adenine Guanlne Cﬁ,rt1:|5|r‘|e Uracil
& 3 |Ho. HO
o CHs o oH ] “CHp H
=35 HO—P—OH
g’ 2 H b, H OH H H
o E OH Phosphate OH OH
2-Deoxyribose Ribose E—

http://proyectosadnhispanos.b
ravehost.com/DNAmutation.ht

http://www?2.chemistry.msu.edu/faculty/reusch/VirtTxtJml/nucacids.htm
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Pentoses

Tipos de acucares

OH OH OH H

Ribose 2-Desoxirribose

http://www.physchem.co.za/OB12-mat/organic6.htm



Pentoses

Desoxirribose é um acgucar de cinco carbonos (pentose)

Difere da ribose do RNA pela substituicao da hidroxila no C2' por
um atomo de hidrogénio, que confere ao DNA uma estabilidade
termodinamica importante para a preservacao da integridade
dos cromossomos

OH
N 0
5 CH2 OH
| |
Cl qY |,C
J*\(I;3 4C|;/}L

I |
OH OH

http://www.cientic.com/tema_dna_pp1.html






Fosfatos

Genetics

Grupamentos fosfato
I
"0—P—0~Ch;
0 Monophosphate
0
“0—P-0—P-0~CH,
o O Diphosphate
oo
-0—P—0—P—0—P—0—CH,

| | | |
(O O O Triphosphate

A. Phosphate groups




Fosfatos

Cada cadeia_linear de DNA apresenta na
extremidade um grupo fosfato

A carga negativa dos grupos fosfato torna a
molécula de DNA altamente hidrofilica

As moléculas que interagem com o material
genético tém em geral cargas positivas
estabelecendo ligagoes idonicas com o DNA

W %’ Extremidade 3



"Resumindo...

I
"O—P—0—CH,
) Monophosphate
Moo
'O—I|3—O—I|3—O—|CH2
o 0O Diphosphate
0 0O 0

Il I Il
"0—P-0—P-0—F-0—CH,

|

o~ O O™ Triphosphate

A. Phosphate groups

Genetics

Eberhand Passarge

2 e
e i




"Resumindo...

I
“0—P—0—CH,

) Monophosphate

non
10—P—0—P-0~Ci;

o 0O Diphosphate

o
"0—P-0—P-0—F-0—CH,

|

o~ O O™ Triphosphate

. Phosphate groups

HOCH; OH HOCH;
| O] | O]
Cu nC Cu nt
I\ 1/ I\ 1/ |
DD B
HO OH HO H

B-D-Ribose B-D-Deoxy-
\ ribose

B. Sugar residues (pentose)

OH

Genetics
Cberhuard Passarge

2 e
e i




"Resumindo...

C. Nucleotide bases of pyrimidine

0
|l HOCH> OH HOCH; OH
0—P—0—CH;, | 0 | O]
- Ch  wC Ch we
I\ 1/ | I\ 14/ |
Monophosphate H (l:_f H H f_E H
0 0 HO OH HO H
'O—lFl'—O—'F!—O—CHz p-D-Ribose p-D-Deoxy-
| | | \ ribose
O Diphosphate
5
C
0O ) 0 O
[l || [l 4 .
"0—P—0—P—-0—P—0—-CH,5
| | | I 3 >
0o O O Triphosphate
A. Phosphate groups B. Sugar residues (pentose)
NH> 0 0
i Il Il 4
//C\C/H H\N/C\C/CHB H\N/C\C/H INF 5
Ll T ] |\ |
O‘;C\TI/C\H O'?C\I.l\l/C\H O‘?C\I.FI/C\.H 2 \N 6
)
H - R
Cytosine (C) Thymine (T) Uracil (U) Pyrimidine

Genetics




"Resumindo...

Guanine (G)

I
H C
~NT foN\\
| I /C—H
- QN/CHN\
H

H5N

D. Nucleotide bases of purine

Adenine (A)

Purine
6 7
1N/ 5 -N
Nyl
2
NT4aN
3 9




"Resumindo...

Guanine (G) NH, Adenine (A) Purine
] 6l . 6 7
xN/CfoN\ TNécxészg IN= e N\
| i C—H | I C—H I\ | >8
/C\ /C"- 4 /C\ /C“‘-N/ . \N 4 N
H ’ g
D. Nucleotide bases of purine
L ()
OBHSE 5 | >N P—0—CH, o h
—C5 S T‘.— B [ N/go
J O e | 0—P-0-CHa 3
| sidic 0- Base 0
v bond - é—o
: > Phosphate i i Cl) O
S HO OH |
ugar N
Sugar (ribose) CH2
3
E. Nucleoside F. Nucleotide
(base and sugar) (base + sugar + phosphate) G. Nucleic acid

Genetics
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Biologia Molecular da




umindo...

Nucleotideo S —

NITROGENADA
NH,
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CELULA
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"Resumindo...

v"As unidades formadoras do DNA sao os nucleotideos que sao
constituidos por:

phosphate
\ sugar
n iy i —p k’:} 4 5’ \'_'.' 4 k‘,{ .'.(i‘ff 5 r’ TN f ) 3!

sugar base l l . l

phosphate nucleotide




Podemos classific

do DNA em”:

Biologia Molecular da

CELULA

v Primaria

v Secundaria

[ 4

v Terciaria

ar a estrutura mol

CCCTGTGGAGCCACACCCTAGGGTTGGCCA
ATCTACTCCCAGGAGCAGGGAGGGCAGGAG
CCAGGGCTGGGCATAAAAGTCAGGGCAGAG
CCATCTATTGCTTACATTTGCTTCTGACAC
AACTGTGTTCACTAGCAACTCAAACAGACA

GAGACAGAGAAGACTCTTGGGTTTCTGATA
GGCACTGACTCTCTCTGCCTATTGGTCTAT
TTTCCCACCCTTAGGCTGCTGGTGGTCTAC

TCTTTGAGTCCTTT

AGTCTATGGGACCCTTGATGTTTTCTTTCC
CCTTCTTTTCTATGGTTAAGTTCATGTCAT
AGGAAGGGGAGAAGTAACAGGGTACAGTTT
AGAATGGGAAACAGACGAATGATTGCATCA
GTGTGGAAGTCTCAGGATCGTTTTAGTTTC
TTTTATTTGCTGT TCATAACAATTGTTTTC
TTTTGTTTAATTCTTGCTTTCTTTTTTITT
CTTCTCCGCAATTTTTACTATTATACTTAA
TGCCTTAACATTGTGTATAACARARGGAAA
TATCTCTGAGATACATTAAGTAACTTARAAA
AARARCTTTACACAGTCTGCCTAGTACATT
ACTATTTGGAATATATGTGTGCTTATTTGC
ATATTCATAATCTCCCTACTTTATTTTCTT
TTATTTTTAATTGATACATAATCATTATAC
ATATTTATGGGTTAAAGTGTAATGTTTTAA
TATGTGTACACATATTGACCAAATCAGGGT
AATTTTGCATTTGTAATTTTAARRAATGCT
TTCTICTTTTAATATACTTTTTTGTTTATC
TTATTTCTAATACTTTCCCTAATCTCTTTC
TTTCAGGGCAATAATGATACAATGTATCAT
GCCTCTTTGCACCATTCTAAAGAATAACAG
TGATAATTTCTGGGTTAAGGCAATAGCAAT
ATTTCTGCATATAAATATTTCTGCATATAA
ATTGTAACTGATGTAAGAGGTTTCATATTG
CTAATAGCAGCTACAATCCAGCTACCATTC
TGCTTTTATTTTATGGTTGGGATAAGGCTG
GATTATTCTGAGTCCAAGCTAGGCCCTTIT
GCTAATCATGTTCATACCTCTTATCTTCCT
CCCACAGCTCCTGGGCAACGTGCTGGTCTG
TGIGCTGGCCCATCACTTTGGCARAGAATT
CACCCCACCAGTGCAGGCTGCCTATCAGAR
AGTGETGGCTGGTGTGGC TAATGCCCTGGC
CCACAAGTATCACTAAGCTCGCTTTCTTGC
TGTCCAATTTCTATTAAAGGTTCCTTTGTT
CCCTAAGTCCAACTACTAAACTGGGGGATA
TTATGAAGGGCCTTGAGCATCTGGATTCTG
CCTAATAAAAAACATTTATTTTCATTGCAA
TGATGTATTTAAATTATTTCTGAATATTTT
ACTRARAAGGGAATGTGGGAGGTCAGTGCA
TTTAAAACATAAAGAAATGATGAGCTGTTC
AAACCTTGGGAAAATACACTATATCTTAAA
CTCCATGAAAGAAGGTGAGGCTGCAACCAG
CTAATGCACATTGGCAACAGCCCCTGATGC
CTATGCCTTATTCATCCCTCAGAAAAGGAT
TCTTGTAGAGGCTTGATTTGCAGGTTARAG
TTTTGCTATGCTGTATTTTACATTACTTAT
TGTTTTAGCTGTCCTCATGAATGTCTTTTC



..............

Estrutura Primaria do

v Corresponde a sequéncia de nucleotideos de uma cadeia

5 end L})‘

0=P=0-CH, o, [base]
L |§::

0=P—0-ChHy ; [base]

D=|IJ—D-'CH2 0 bagel

Genetics

D:ng—CH;} D‘-..M bagel

B. DNA nucleotide chain OH H3'eng




Estrutura Secundaria do Dlm{

Resultante da associacdo das duas fitas em forma helicoidal e
estabilizada principalmente por ligacoes de hidrogénio

D. Double strand of DNA A. DNA double helix

Genetics

>

A,
T | A
\M) - < -
M g
5'end

3 end




‘Estrutura Terciaria do

v Associacao das duas fitas com proteinas - histonas

Biologia Molecular da

CELULA
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‘Pareamento de bases

v' A estabilidade da dupla hélice resulta em parte do grande
numero de ligacoes de hidrogénio entre os pares de bases

’ s -
S'end \ o
//P\
0 o
3’ end ‘“\ ) P
j
o &
0§|;-0 /\\\\\\\\\ J
o/ \\\\\\\\ ~0
o NSNNNSASS /
o s /! Ps
SH5-0 VAR
OIP ////////// o ol’ v
O~ M////////
N .,:* : T ‘-—‘_‘< sugar
0 o0 G
’-—\ 0
g
SO S Sy ~o—Fo
o o
0=p-0" / c o hosphodiester
hydrogen bond pRosp
X
\ bond
5'end ™, ; .
3'end
Figure 4-5b Molecular Bio Igy of the Cel IISIe(@G rland Scien ezoos)




ESPESSURA DA MOLECULA DE DNA =20 ANGSTRONS

o€ piramidina+ piramidina: | J |
| DNAmuito estreito | g\w |
| I
| I
|
purina+ purina: DNAmuito largo | . o
| I
| |
purina+piramidina: espessura |
compativelcomdados de raiox |
i |
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Pareamento de bases
Regra de Chargaff

deve parear com
» Guanina deve parear com Citosina

* Suas quantidades em uma molécula de DNA
serao aproximadamente as mesmas

o & Cae







Questao:

 Se existe 30% de , qual a
quantidade de Citosina?



Questao:

 Se existe 30% de , qual a
quantidade de Citosina?

 Seria 20% de Citosina.



\\_/

“Questao:

 Se existe 30% de , qual a
quantidade de Citosina?

 Seria 20% de Citosina.

Guanina (20%) = Citosina (20%)
(50%) = (50%)




es

ligacdo entre a

s bas
v" As bases sdo unidas através de ligacdes de hidrogénio
%.0"'}‘[—1\1‘ H\ » He e () &

N )/'—\> A ﬁ/ |

vl
N
X ~H eee N e k N3 N
\< N( / \N“°H/ 1( ribose

H H 2+ O ribose ribosc N::/
G:iC

Citosina

ttp://ceticismo.net/2009/05/24/x-men-a-caminho-cientistas-forcam-bacteria-a-replicar-dna-artificia
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‘Ligacao entre as bases

v Desta forma a interagao entre GC é mais forte que AT. Como
resultado, a porcentagem de GC numa dupla fita de DNA
determina a forca de interacao entre as duas cadeias

Adenin S —N
4 \
Thymin
H

\Eé\ //\

/}:_

J/ _CN H\/

Guanin \ /; N

H
/
\\

Cytosin

http://aprendendogenetica.blogspot.com/2011_03_01_archive.html



Organismo Tecido Adenina Timina Guanina Citosina
E. coli (K12) — 26,0 o 24,9 o

D. pneumoniae — 29.8 31,6 20,5 18,0
M. tuberculosis — Tl 14,6 34,9 35,4
Levedura — 313 32,9 18,7 1731

P lividus (ourico do mar) esperma 32,8 32.1 17,7 18,4
Arenque esperma 218 280 22,2 22,6
Rato tutano de osso 28,6 28,4 21,4 215
Humano timo 30,9 294 19,9 19,8
Humano figado 30,3 30,3 19,6 19,9
Humano esperma ST 312 19,3 18,8

http://qnint.sbg.org.br/gni/visualizarTema.php?idTema=33



‘Relacdo entre os pares de bases

Quantidade relativa de

um dado nucleotideo

pode ser diferente entre —

as espécies, mas sempre

A=TeG=C + +

Razao 1:1 entre bases

puricas e pirimidicas em

todos o0s organismos .
estudados: A+ G =T +C Purines

Pyrimidines

http://www.cientic.com/dna_pp18.html



Timina

Como estao ligados
0s nucleotideos
entre si @ como se
conectam as duas
cadeias da dupla
hélice?

http://www.filosofia.com.pt/psicologia/bases.html



‘Ligacoes da dupla fita

v Os nucleotideos estao unidos com nucleotideos da mesma cadeia
por ligacoes fosfodiéster e a cadeia complementar por ligacoes de
hidrogénio, através de suas bases
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http://pequenosbiologos.wordpress.com/
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Dolaridade !!

See Part 2




“Como ocorre a polimerizacao do DNA

v Cada cadeia ¢é polimerizada por condensacido entre
desoxirribonucleotideos trifosfatados (dNTPs) e a extremidade 3'- OH de
uma cadeia pré-existente, com a liberacao de pirofosfato
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‘Propriedades da dupla

v Viscosidade (pH 7,0 e T° 25°C)

v Interior hidrofébico (bases nitrogenadas)

v" Exterior hidrofilico (agtcar, fosfato)

v LigagOes covalentes (entre o aglicar e o fosfato)

v Interagoes fracas (ligacoes de hidrogénio e

v Polaridade 5'P ® 3°OH

interacoes
hidrofdbicas entre as bases) B o or

BIOQUIMICA
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Dupla hélice é voltada para direita

Cadeias polinucleotidicas na dupla
hélice que correm em sentidos opostos
se enrolam uma ao redor da outra
voltadas para a direita (dextrogira)

@& Curvatura da hélice !!

| V|
w ‘X} http://blog.cmdmc.com.br/album/default/2




cas i, E——
-Dupla hélice possui 2 cavidades (Sulcos)

Consequéncia da geometria dos pares de base

A medida que os pares de base se empilham uns sobre os outros,
o angulo mais estreito (120°) entre os aglicares em uma das
extremidades gera a cavidade menor; e o angulo mais aberto
(240°) na outra extremidade, gera a cavidade maior

Os sulcos sao importantes porque deixam livres superficies para
a interagao entre o DNA e as proteinas
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Dupla hélice po~ss.wui 2 cavidades (Sulcos)
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Genetics

Senso e antisenso

Senso: sequéncia de DNA que s 3 DNA ~ mRNA | \
: S template | Codon Protein Start
possui a mesma seqiiéncia do AT 3 [-T-A Vet l
4 _ Met
S C—G ionine
MRNA o c-¢
C-G Cc-G 2 Glycine
G-C G-=C
; X A- A-U 1
A cadeia complementar a s e ¢ P B
cadeia "senso" é denominada iy i so- 3
~ _ eucine 3
sequéncia anti-senso 24 ¢ 3
C-C Cc-G 5 Glycine %
G-C G-C £
(= C-G _;:E
% % , G- G-C 6 Alani
A cadeia anti-senso do DNA é T T-A e
G-C cC-G
u6}|sada como molde para G G-C— 7 Aanine
uzir um mRNA A= T-A |
-G -G 8 Serine
G-C 5 G-C
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w % \s 3’ —» Transcription — Translation

D. Transmission of genetic information







ruturas do DNA

A conformacao que o DNA adota depende
ligacao glicosidica, do numero de pares de bz
condicoes fisioldgicas da célula (ex: teor salinc




Estruturas divel

DNA Structures: A, B and Z

http://koehllab.genomecenter.ucdavis.edu/teaching/ecs129/03




Forma AdoDNA

v A forma "A" ocorre em condicoes nao fisiol
qual o DNA encontra-se desidratado (cond
baixa umidade)

v Pode ser produzida por pareamento hibridc
- RNA, bem como no complexo DNA - protei

Genetics




“Forma B do DNA

v A forma "B" corresponde a estrutura mais com
DNA sob condicoes fisioldgicas

(a forma de Watson e Crick)

Genetics
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“Forma Z do DNA

v Bases que tenham sido modificadas por metil
sofrem grandes mudancas conformacionais e tom
forma de "2“

v Estas estruturas nao usuais podem ser encontrada
proteinas que se ligam ao DNA - Z e podem
envolvidos na regulacao da transcricao

Genetics
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urvatura do DN

OH OH
sin-Adenosina anti-Adenosina anti-Citidina

(b)

Figura 10-18 - Variagdes estruturais no DNA. (a) A conformacao de um nucleotideo no DNA ¢ afetada pela rotagao de cerca de
sete diferentes ligagdes. Seis das ligagdes rodam livremente. A rotagao imite por volta da ligagao 4 da origem a um anel pregueado,
em que um dos dtomos do anel furanosidico de cinco membros esta fora do plano descrito pelos outros quatro. Esta conformacao
¢ descrita como endo ou exo, dependendo se o 4tomo estiver deslocado para o mesmo lado do plano como em C-5' ou do lado
oposto (veja também a Fig. 10-3b). (b) Para as bases purinicas nos nucleotideos, apenas duas conformagdes com respeito as
unidades de nbose ligadas sao estericamente permitidas, anti ou sin. As pirimidinas geralmente ocorrem na conformacao anti.



Div

Dextrogira

(a) 10 bases
por volta
completa

(b} A DNA (c) ZDNA

Dextroéogira Lvégira
(b) RNA/DNA (c) Zig-Zag
ou RNA/RNA  purna/pirimidina
11 bases/volta  altermadas (GC)
~12 bases/volta




“Fatores que alteram as estruturas

SOLUCOES QUE PROVOCAM CERTAS SEQUENCIAS INDUZEM

% FORMA Z
DESIDRATACAO DO DNA .
EXISTENCIA INCERTA ZONAS DE REGULACAO E

RECOMBINACAO

TABLE 6-2 A Comparison of the Structural Pro

of A, B, and Z DNAs as Derived from Single-Crystal X-Ray Analysis

Helix Type
A B 4
Overall proportions Short and broad Longer and thinner Elongated and slim
Rise: per base pair 23A 332A 38A
Halix-packing diameter 255A 237A 18.4 A
Helix rotation sense Right-handed Right-handed Left-handed
Base pairs per helix repeat 1 1 2
Base pairs per turn of helix ~11 ~10 12
Rotation per base pair 33.6"° 359° -60° per 2 bp
Pitch per turn of helix 246 A 332A 456 A
Tilt of base normals to helix axis +19° 1.2° -9
Base-pair mean propeller twist +18° +16° ~0°
Helix axis location Major groove Through base pairs Minor groove:
Major-groove proportions Extremely narrow but Wide and of intermediate Flattened out on helix
very deep depth surface
Minor-groove proportions Very broad but shallow Narrow and of intermediate Extremely narrow but
depth very deep
Glycosyl-bond conformation anti anti antiat C, synat G
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Algumas moléculas de DNA sao circulares

Virus simiano (SV 40) € uma molécula de dupla hélice circular
com aproximadamente 5.000 pares de bases

A maioria dos cromossomos bacterianos é circular;
Ex.: Escherichia coli - 5 milhoes de pares da bases

Bactérias possuem pequenos elementos genéticos capazes de
replicacao autonoma, plasmideos

Bacterial DNA Plasmids

http://bioxweb.webs.com/asbacterias.htm


http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/c/cf/Plasmid_(english).svg
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As fitas de DNA podem ser separadas e reassociadas

DESNATURACAO RENATURACAO

v Separagdo das duas cadeias da ' Reemparelhamento das bases
dupla hélice

v Processo reversivel
v Pode ser provocada por:

v aumento de temperatura
v forgas ionicas baixas

http://cienciadacriacao.blogspot.com/2010/09/complexidade-da-vida-parte-i-dna.html
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Desnaturacdo e renaturacdo do DNA

~ Genetics

Double Denaturation Single  Renaturation Double
strand (Heat, NaOH) strands {Cooling) strand

C. Denaturation and renaturation
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%ﬁpercmlmg do DNA (super-enrolamento)

O DNA é uma estrutura flexivel

Como suas extremidades sao e

Lear double-stranded DNA molecule ircular mol
livres, as moléculas lineares de @)
DNA podem sofrer rotagoes
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‘Modificacdes quimicas no DNA

v Metilagdao de bases - vertebrados niveis elevados de metilagdo
de citosina

v Até 1% do seu DNA contem 5-metilcitosina

v Importancia: na inativagdo do cromossomo X e expressao génica

(repressao)
NH, NH, |c|’
SN B N NH
| : -
N/J%O N X0 ITI g
H H i

Citosina 5-metilcitosina Timina
http://pt.wikipedia.org/wiki/5-Metilcitosina
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