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Nucleotideos

Os nucleotideos tém uma variedade de papéis no metabolismo celular:

« Sao a moeda de energia nas transacdes metabdlicas,
« Ligagdes quimicas essenciais na resposta das células aos hormdnios e outros estimulos
extracelulares e os componentes estruturais de uma série de intermediarios metabalicos.

« Constituintes dos acidos nucléicos: acido desoxirribonucleico (DNA) e acido ribonucléico (RNA),

os repositorios moleculares de informagao genética




Nucleotideos

Os nucleotideos tém trés componentes caracteristicos:

(1) uma base nitrogenada (contendo nitrogénio),

(2) uma pentose, 0
A '|\le T T
(3) um fosfato — @J; _C___CHs
Nw -~ HN C
& - b | I
50N W 0 o=~
HO—CH, N - | 5
H HJ' e O
H HJ'
H H
H H
OH OH
OH H
1. Adenosine (Ado) 2. 2'-Deoxythymidine 5'-monophosphate (dtMP)

A molécula sem o grupo fosfato € chamada de nucleosideo.

As bases nitrogenadas sao derivados de dois compostos parentais, pirimidina e purina.
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Nucleotideos

A base de um nucleotideo € unida covalentemente (N-1 das pirimidinas e N-9 das purinas) em uma
ligagcao N-glicosila ao carbono 1 da pentose, e o fosfato € esterificado ao carbono 5. A ligacao N-
glicosil € formado pela remocao dos elementos da agua (um grupo hidroxila da pentose e hidrogénio
da base), como na formacao de ligagcao O-glicosidica

1|C|) ﬁ Pyrimidine bases  NH
H |
_C > ~C___CH Tla ¥
- | U T g
2 6
HCQPL',CH Of,C\N/CH O//C\N,CH o CCH
H H g
Pyrimidine Uracil (Ura) Thymine (Thy) Cytosine (Cyt)
H NH Purine bases
SN = |
N5 7\\
1T 3cH NN N~ SN
HC3 2C?/ | I CH | I CH
NN HCs, C~y/ Cay o C~N
M H2N H
Purine Adenine (Ade) Guanine (Gua)



Nucleotideos

A base de um nucleotideo € unida covalentemente (N-1 das pirimidinas e N-9 das purinas) em uma
ligagcao N-glicosila ao carbono 1 da pentose, e o fosfato € esterificado ao carbono 5. A ligacao N-
glicosidica é formada com a eliminacdo de uma molécula de agua.
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Nucleotideos

Os acidos nucléicos tém dois tipos de pentoses. As unidades de desoxirribonucleotideo recorrentes
de DNA contém 2°-deoxi-D-ribose, e as unidades de ribonucleotideo de RNA contém D-ribose.

NH, 0] O NH,
N N HN
N” HN
L LY 1o L) PN | |
N~ N H,N~ N~ N N
(l)_
_O—]|?|’—O—CH2 O
O H H
H H
OH H OH H OH H OH H
Nucleotide: Deoxyadenylate Deoxyguanylate Deoxythymidylate Deoxycytidylate
(deoxyadenosine (deoxyguanosine (deoxythymidine (deoxycytidine
5'-monophosphate) 5’-monophosphate) 5'-monophosphate) 5’-monophosphate)
Symbols: A, dA, dAMP G, dG, dGMP T, dT, dTMP C, dC, dCMP
Nucleoside: Deoxyadenosine Deoxyguanosine Deoxythymidine Deoxycytidine

Unidades de desoxirribonucleotideo




Nucleotideos

Os acidos nucléicos tém dois tipos de pentoses. As unidades de desoxirribonucleotideo recorrentes
de DNA contém 2°-deoxi-D-ribose, e as unidades de ribonucleotideo de RNA contém D-ribose.

NH, 0] O NH;
N N HN N7
N™ HN
N N\
o8 LY ey b
N N H,N N N N N
1 i ] I
_0—1|3|’—O—CH2 0 _0—1|?|’—0—CH2 0 _O—1|:|’—O—CH2 O _O—ﬁ—O—Cﬂz O
O H H O H H 0] H H O H H
H H H H H H H H
OH OH OH OH OH OH OH OH
Nucleotide: Adenylate (adenosine Guanylate (guanosine Uridylate (uridine Cytidylate (cytidine
5’-monophosphate) 5’-monophosphate) 5’-monophosphate) 5’-monophosphate)
Symbols: A, AMP G, GMP U, UMP C, CMP
Nucleoside: Adenosine Guanosine Uridine Cytidine

Unidades de ribonucleotideos




Nucleotideos — Ligacoes fosfodieter

Os nucleotideos sequenciais presentes no DNA e
RNA sao covalentemente ligados por meio de
"pontes" do grupo fosfato, em que o grupo 5’-fosfato
de uma unidade de nucleotideo € unido ao grupo 3'-
hidroxila do proximo nucleotideo, criando uma
ligacao fosfodiéster.

Phospho- | 3
diester _O—IF:O 0—P=0

linkage O

I
5' CH,

3
L
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Nucleotideos — Ligacoes fosfodieter

A estrutura principal covalente do DNA e RNA esta organizada de modo a retardar a hidrolise nao
enzimatica das ligacdes fosfodiéster.

|
I
" . H, O Base
2',3'-Cyclic CH, : = O Mixture of 2'- and
monophosphate H H ——————> 3’-monophosphate
derivative H H derivatives
O\P /O
S
0 (0]
_ +

Shortened 0] OH
RNA |




Nucleotideos — Ligacoes fosfodieter

A estrutura principal covalente do DNA e RNA esta organizada de modo a retardar a hidrolise nao
enzimatica das ligacdes fosfodiéster.

|
1
' o : CH, O Base
2',3'-Cyclic : : - H.O Mixture of 2'- and
monophosphate H H ———————> 3’-monophosphate
derivative H H derivatives
O O
\P/
7N\
e O
—_ +
OH

CH, O._ |Base, |

Shortened O OH

|
RNA _ O_Ff: o

Por convencdo, a estrutura de uma unica fita de acido nucleico € sempre escrita com a
extremidade 5" a esquerda e a extremidade 3" a direita - ou seja, na direcdo 5" 2 3.
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Nucleotideos — Ligacoes fosfodieter

Pirimidinas e purinas livres sdo compostos fracamente basicos e, portanto, chamados de bases.

Eles tém uma variedade de propriedades quimicas que afetam a estrutura e, em ultima analise, a
funcdo dos acidos nucléicos

NH,
H | : g
N7 & s 7 N” | N Y
_ _ PURINES " o “ 8)—H J —H J —H
« Sistemas conjugados, A3 A~2 A A~ A :

_ W cealky N H™ Sy N H,N N A
 Planaridade, H H H
e Tautomerismo, Purine Adenine Guanine
 Hidrofdbicas, NH

- : 2 0 0
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Nucleotideos — Ligacoes fosfodieter
Pirimidinas e purinas livres sdo compostos fracamente basicos e, portanto, chamados de bases.

Eles tém uma variedade de propriedades quimicas que afetam a estrutura e, em ultima analise, a
funcdo dos acidos nucléicos
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Nucleotideos — Ligacoes fosfodieter

Pirimidinas e purinas livres sdo compostos fracamente basicos e, portanto, chamados de bases.
Eles tém uma variedade de propriedades quimicas que afetam a estrutura e, em ultima analise, a
funcdo dos acidos nucléicos
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Nucleotideos — RNA

Acidos ribonucleicos (RNAs) sdo polimeros que consistem em componentes de fosfato de
nucleosideo que estao ligados por diésteres de acido fosforico.

Os RNAs estao envolvidos em todas
as etapas individuais da expressao
génica e biossintese de proteinas

Sao divididos em 3 classes:

A grande maioria dos RNA é do tipo
ribossomal (rRNA), que ocorre sob
diversas formas e estruturas como
componente dos ribossomos.

Funcdo: Sintese de proteinas

16S-RNA  5S-rRNA




Nucleotideos — RNA

Acidos ribonucleicos (RNAs) sdo polimeros que consistem em componentes de fosfato de
nucleosideo que estao ligados por diésteres de acido fosforico.

Os RNAs mensageiros (MRNAs) transferem informacdes genéticas do nucleo da célula para o
citoplasma.

mRNA

£

/
. ! . =, . ,/
Devido as quantidades variaveis de f— PROTEIN
informagdes que eles carregam, o0s “\\ I
Comprlmentos dos mRNAs. tampem i EENITE AR Ty
variam amplamente. Sua vida util é 5— D 5
geralmente curta, pois sao rapidamente 4-

quebrados apos a tradugao. k ,_ C{:
\ 9 )
i | 9




Nucleotideos — RNA

Os RNAs transferidores (tRNAs) funcionam durante a
tradugcao como ligagcbes entre os acidos nucléicos e as
proteinas. Eles sao pequenas moleculas de RNA que
consistem em 70-90 nucleotideos, que "reconhecem" regides
especificas do mRNA.

tRNA
Os tRNAs contém uma alta proporcao de
componentes incomuns e modificados.
Estes incluem pseudouridina, dihidrouridina
(D), timina (T), que de outra forma ocorre 3
apenas no DNA, e muitos nucleotideos >

metilados, como 7-metilguanidina.

Ribosome (80S)
4.2 - 10 Da
E
C
LN
™
=
% MRNA
Hemoglobin

at the same scale




Nucleotideos — RNA

Os tRNAs contém uma alta
proporcao de componentes
incomuns e modificados.
Estes incluem pseudouridina,
dihidrouridina (D), timina (T),
que de outra forma ocorre
apenas no DNA, e muitos
nucleotideos metilados,
como 7-metilguanidina.

— B. Transfer RNA (tRNA™*)
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Pseudouridine (¥)

2. Conformation

Normal base
pairing

- Unusual base

pairing
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1. Structure |
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Nucleotideos — DNA

A descoberta da estrutura do DNA por Watson e Crick em 1953 foi um evento importante na ciéncia,
um evento que deu origem a disciplinas inteiramente novas e influenciou o curso de muitas
disciplinas estabelecidas. Nossa compreensao atual do armazenamento e utilizacdo da informacgao
genetica de uma célula € baseada no trabalho possibilitado por esta descoberta, e um esbogo de
como a informagao genética € processada pela célula € agora um pré-requisito para a discussao de
qualquer area da bioquimica.

James Watson Francis Crick




A bt b F LT TCRO ] S TS A L L S e b LS TAR SSRETC T S $ 8120 R B Sl 5 e S iom, b L LTAS SSHE TG | 53400 SR B SO, ¥ Lk ¥
Nucleotideos — DNA

(DNAs) sao moléculas poliméricas que consistem em
blocos de construcao de nucleotideos.

« A composicao basica do DNA geralmente varia
de uma espécie para outra.

« Espécimes de DNA isolados de diferentes
tecidos da mesma especie tém a mesma
composicao de base

A composicao de base do DNA em uma
determinada espécie ndo muda com a idade do
organismo, estado nutricional ou mudanca de
ambiente.




Nucleotideos — DNA

(DNAs) sao moléculas poliméricas que consistem em
blocos de construcao de nucleotideos.

A primeira evidéncia da estrutura especial do DNA foi
a observacao de que as quantidades de adenina e
timina sao quase iguais em todos os tipos de DNA. O
mesmo se aplica a guanina e a citosina.

O DNA consiste em duas moléculas de
polidesoxinucleotideos (“fitas”). Cada base em uma
fita esta ligada a uma base complementar na outra
fita via ligacoes de Hidrogénio.

H
o |
N'--..
TR S o H"*?\ 0=p—0°
\
0 \ N- |, /C"‘”C/N\\ _ (I)
N““C ~N [G] \! / CH
\ \ C—N. _O 2
0 O--.H /C::N/
H,C b
| H
(0]
©0—P=0 " v
=0 N NHTO Hho=pof
0 (f/ Nt c—C (')
N*-cN “H— NIC H '|CH2
N-_C\ //C__ O
Ho C - H O
? 0
®0—P=0 | |
| 2'-deoxy-
D-ribose

1. Formula
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Nucleotideos — DNA

(DNAs) sao moléculas poliméricas que consistem em blocos de construcao de nucleotideos.

Ligacbes de H — Os doadores potenciais sdo grupos amino e grupos NH do anel. Aceitadores
possiveis sao atomos de oxigénio carbonilico e atomos de nitrogénio do anel. Duas ligacoes
lineares e, portanto, altamente estaveis podem ser formadas em pares A— T e trés em pares G — C.

Adenine (A) Thymine (T) Guanine (G) Cytosine (C)




Nucleotideos — DNA

Os emparelhamentos de bases deste tipo s6 sao
possiveis quando a polaridade das fitas sao diferentes.
Por isso as fitas correm em dire¢des opostas.

As duas fitas devem ser entrelacadas para formar uma
dupla hélice no DNA. Devido ao impedimento estérico dos
grupos 2°-OH dos residuos da ribose, o RNA € incapaz de
formar uma dupla hélice. A estrutura do RNA &, portanto,
menos regular do que a do DNA.

As bases estao localizadas no interior da dupla hélice.
Esta area do DNA e, portanto, apolar. Em contraste, a groove
superficie da molécula €& polar e carregada

negativamente, devido aos residuos de acgucar e fosfato s\Zj
na estrutura. > 3

Minor
groove

Major

2. Double strand




Nucleotideos — DNA

Em todas as células vivas, o DNA
serve para armazenar informagdes
genéticas. Segmentos especificos de
DNA ("genes") sao transcritos
conforme necessario em RNAs, que
realizam  tarefas  estruturais ou
cataliticas por si proprios ou fornecem
a base para sintetizar proteinas

A ‘linguagem” usada neste processo
possui quatro letras (A, G, C e T).
Todas as palavras (“‘codons”) contém
trés letras e cada trinca representa um
dos 20 aminoacidos proteinogénicos.

Sense strand
(+) strand,

“coding strand”

Template

strand

(=) strand,
“codogenic

strand”

3 C
_________________________ -
T Phe
T
_________________________ - R
A Tyr
T
e
C | Ala
G
_________________________ - ----
C Thr
A
_____________________ o
A | Glu
G
_________________________ - -
A | Glu
G
..................... - - SR
T Met
A
> | N




Nucleotideos — DNA

Bases nitrogenadas — interacao entre os orbitais pi
auxilia na formacao da forma helicoidal.

Backbone ‘I Backbone



Nucleotideos — DNA

Conformacéo tridimensional — DNA do tipo A, B e Z.

@ Backbone
O Bases




Nucleotideos — DNA

Conformacéao tridimensional — Hairpin (alca)

TERCHATA Y JUATCHCH
C—TTT TTTT

“

Uma fita de DNA com regides complementares pode se dobrar formado alcas

T i




Nucleotideos — DNA

Conformacao tridimensional — Cruciforme

S-type extrusion
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C-type extrusion

Uma regiao de fita de DNA relaxada pode se dobrar formado alcas.
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Nucleotideos — DNA

Conformacao tridimensional — Casos raros podem envolver a formacao de 3 ou 4 fitas de DNA

.!

1’-CH /\ \r
CH, />
o CHj /= H l|{ ﬁ‘/\l:
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Guanosine tetraplex
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