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Enlaces fosfodiester

Enlaces N-glicosidicos

Puentes de H para la
Doble hélice bond

(5]

O==P —0OCH,
Phosphodiester _,ji




T-replicacion

Desenrollado Superenrollado

NI DONNNTN



C =G 3 puentes de H y

A=T 2 puentes deH

Estos apareamientos son la base de la estructura y de
las funciones de los acidos nucleicos.

Cara del surco mayor Cara del surco mayor

Enlace
glicosidico glicosidico

Cara del surco menor Cara del surco menor
Adenina-Timina Citosina-Guanina
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Chromosome

Chromatin

T43-replicacion

1 um
Chromosome
diameter

Super-enrollamiento
del DNA en eucariotas

Condensed fiber
(30 nm diam.)

El DNA
se encuentra superempaquetado

en los cromosomas
en el nucleo celular



Molécula padre original

A

Horquilla de replicacion

TN _

semiconservadora. 1'%
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Moléculas hijas de 12 generacion



FASES v enzimas .

INICIACION: topoisomerasa, helicasa, proteinas unidas
a hebra sencilla (SSB), primasa y cebador

ELONGACION: DNA polimerasa, horquilla de
replicacion

TERMINACION: maduracion y unién de los fragmentos
de Okazaki



de DNA del DNA es
progenitora coherente con el
modelo de doble

nuevos nuclc&A \ hélice < ,

conservadora dispersante semiconservadora nueva

f La replicaci()n\

molécula semiconservadorg

hebra

3
hebra
nueva

hebra hebra

hija paterna paterna hija



DNA progenitor
Hebra conductora

Horquilla de replicacid n

\3* Fragmentos de Okazaki

S Hebra retardada
Replicacion \3»
semiconservadora
semidiscontinua y
asim étrica




DNA molde,
n, dATP + ndGTP + gdCTP + pdTTP s DNA (#+n,+n,+n,) Pl

RNA cebador,
Mg2*, DNA polimerasa

hebra molde (DNA)
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cebador (RNA) para la (P) hebra de DNA e:n

|hebra de DNA nacier G crecimiento (5'- 3')




Hebra conductora
Hebras progenitoras

Horquilla de replicacion

Hebra retardada

3I
o — > Eg' :5
Hebra de DNA FTTTTTIT L

sintetizada de novo A\ LTTTTTT

Replicacion
semiconservadora
asim étrica y
semidiscontinua

Direccion del
desplazamiento de la
horquilla de replicacion

avance de la horquilla
hebra conductora: 4, y de la polimerasa

sentido desintesisy

deavancecoincidens’

hebra retardada: 3
sentido desintesisy ~_
deavanc opuestg °



FASES vy enzimas

Iniciacion: topoisomerasa, helicasa, proteinas unidas
a hebra sencilla, primasa y RNA cebador

Elongacion: DNA polimerasa, horquilla de replicacion

Terminacion, maduracion y union de los fragmentos
de Okazaki

Replicacion
semiconservadora
asimétrica y
semidiscontinua




RPA, proteina d
unidn a hebra
sencilla

Replicacion
semiconservadora

asimétrica y
semidiscontinua

horquilla de
replicacion

direccion de avance




DNA template
3’ 33333393333933339993339933993339995a 0 5’

Primasa

3 L L L L DD 5’
5" I 5
RNA

cebador
DNA polimerasa

Replicacion
semiconservadora
asimétrica y
semidiscontinua

Nuevo DNA
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3 Topoisomerasa
Helicasa

‘Proteinas ligadas a
‘T-replicacion la hebra sencilla ——

Replicacion
semiconservadora
asimétrica y

semidiscontinua

\ Primasa ’

DNA polimerasa /

I
/ ..o.. 5
DNA ligasa

conductora Hebré
retardada



La hebra conductora necesi
un cebador sélo al comenzar,
sintetizado por la actividad

primesa de la DNApola

hebra La DNApol & (o lag) contintia la
conductoras’ doble hebr sintesis de la hebcanductora de
( hija n°1 j forma continua, en sentido-53’,
| . molde dey, recorriendo su hebramolde de 3'a 5’
T-replicacion la. hebr
conductora

La DNApol a inicia la
elongacion, como DNA,
del RNA cebador de la
hebra conductora

helicas Ty
\ ? (progenitorg {gﬂggrge
@

' conductor

unFif;Aa’l E]reot?raalln:leggi | 1 molde de
la hebra
retrasada

aqui comenz6 eklfragmento de Okazaki, o
y hasta aqui llegara la elongacion

(el qued esta sintetizando ahorang

molde de la hebra retardada

(sentido 55 3" indicado =y
por las flechas azules

La hebra retardada necesita u
cebador para cada fragmento d
Okazaki, sintetizado por la
actividadprimasa de la DNApola

hebra retardada
(en fragmentos de Okazakd) La hebraetardada se sintetiza de forma ™
doble hebr. discontinua, efragmentos de Okazaki; cada
hija n°2 fragmento lo inicia (cebador + DNA) la

DNIANAL i v/ lhienn In eontinilia la DNANS
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«Separacion por
centrifugacion en
CsCl de DNA de
cadenas en doble
hélice sintetizados
en presencia de 1°N
(cadena pesada) o
de 14N (cadena
ligera) o de una
mezcla de ambas o
de una doble hélice
hibrida (hebra ligera
y hebra pesada).
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Densidad

i

LiL

ambas hebras

ligeras
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HH

ambas hebras
pesadas
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ligera/ligera _ %
pesada/pesada Ligera/pesada




£
o

T-replicacion

*Se crecen E. Coli en
presencia de 1°Nvy
después de 14N:
ese toman muestras
de DNA después de
1,2y 3
generaciones,

*Se mezclan con
CsCly se
centrifugan.

*Asi se separan las
cadenas de
diferentes
densidades.

Progenitor

densidad
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Replicacion
semiconservadora
asim étrica y
semidiscontinua

Alcanzado el equilibrio de " "
sedimentacion, las moléculas  DNA “pesado Mezcla de

de DNA se concentran (13N) DNA “pesado” y DNA “ligero”

formando undanda,
detectada por su absorcion ¢ )

171 173

densidad

Gradiente de La densidad del DNA pesado es 0.016 §/c Es posible separar ambo
densidad formado mayor (un 1%) que la del DNA ligero; por tipos de DNA (unos 0.5 m
con CsCl ello, se sitia un poco mas abajo en el gradignte entre las bandas)




Disefio del experimento: 1 43b 12- Replicacién

Se cultivan células de coli durante
muchas generauones en un medio co
13\H,Cl como tnica fuente de nitrégeroS€ €Xtrae su DN
(sera [°N]DNA)
- células marcadas
, por completo
(100% de la mas
de DNA)

Se transfieren las célula% a
un medio normal (coHN).
Se espera a que tenga lu

una divisién celular Tras la primera
division ceIuIar

) se extrae el DNA
células

- “semimarcadas”
(et /N =

Contintan en medi
normal (con“N)
(una division adicional Tras la Segunﬂ

]

12 generacion

]

22 generacion

division celular,
se extrae el DNA

- células aun >
’ ' menos marcadas
’ (25% de la masa
de DNA)




@ Bajo las hipétesis de replicacion conservadorancsaservadora, los resultados
previsibles serian, comparativamente:

(—

REPLICACION REPLICACION
Banda de CONSERVADORA: SEMICONSERVADORA: Banda de

DNA pesado , ‘ DNA pesado

% DNA pesado %

(marcado con™N)

replicaciézl \ <14N 14N> / \ replicacion

Dos b?ndas d DII%IaAn(dda l':jnica g
DNA (ligeroy a % e densida
pesado, Y2y Y2 1% generacion intermedia)

pesado ligero hibrido hibrido




BKISA b?ndas d
igero a y
pesa oqu/2 yg/2 12 generacion

pesado ligero hibrido hibrido

/\ repllcaC|02/ \ T 4N> /\ replicacié2/ \

Dos bandas de
DNA (ligero y de
densidad
intermedia, Y2 %)

Banda Unica de
DNA (de densida
intermedia)

Dos bandas d
DNA (ligeroy 22 generacio
pesado, ¥4y ¥4

pesadoligero ligero ligero hibrido ligero ligero hibrido

Aungue no se presentan los resultaddRalCACION DISPERSANTE habria producido moléculas de DNA
con mezcla aleatoria de nucledtidos progenitonegyos, es decir, en la 12 generacion una sola band
el gradiente (densidad intermedia entre pesaderp)iy en la 22 también una sola banda (densidad
intermedia entre la anterior y la del ligero).




l

D ey i ——

Metabolitos y

las

écu
Metaboloma

7

macromol

Transcriptoma Proteoma

Genoma




L. , Traduccion,
Replicacion ARNm (Sintesis proteica)

l DNA
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Transcripcion Ribosoma
(Sintesis de ARNm)

N\
Proteina

(1) (2) 3)




BIOLOGIA MOLECULAR (2) :
Transcripcion o sintesis del RNA

T-transcripcion

* Mensajero:
e Ribosomal:
e Transferente:




Tipos y funciones de RNA

Mensajero:
T-transcripcion ® R I bOSO m al
Transferente:

es el que lleva el mensaje, es decir
el que codifica la secuencia de los
amino acidos (AA) en las prote inas.

forma parte de lo ribosomas.

activa a los AA y los transporta
hasta los ribosomas, paralas intesis de las
prote inas.




T-transcripcion

Mensajero:
Ribosomal:
Transferente:

Los tres tipos de RNA
van a intervenir en la
sintesis de prote inas
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Doble h élice
DNA
>XOC

RNA polimerasa



Avance de la burbuja de
transcripcion

/ RNA polimerasa

9 \
enrollado / Hebra molde /' Hebra desenrollado

codificante

3 3/
RNA . Heélice hibrida Lugar

naciente DNA-RNA elongacion

> of
5’ ppp >

Movimiento de
la polimerasa




Burhuja de transcrip_[:iﬁn

Hebra
no mokde

%
~ Hibrido Sitio activo
% DHA-RHA, 8 pb

Direccion de la transcripcion

(") CGCTATAGCGTTT(3") Hebra de DNA no molde (codificante)
(3) GCGATATCGCAAA(5")  Hebrade DNA molde

(6') CGCUAUAGCGUUU(3')  RNAtranscrito



(6'") CGCTATAGCGTTT(3")
(3 GCGATATCGCAAA(S')

(6" CGCUAUAGCGUUU@E")

T

N

RNA polimerasa

' Proteina
. Ro(p)

Final de la
transcripcion
PPP 5’

Hebra de DNA no molde (codificante)
Hebra de DNA molde

'RNA transcrito



(2) Transcripcion:
sintesis del RNA
T-transcripcion

4 Transcripcion

Cadena superior
Hebra codificante

Y 3’ Hebra con significado
ADN ATOCCOTTAGACCOTTAGCOGOACCTGA

[con sentido)

TACGOCAATCTGGCAATCGCCTGGACT Hebra inferinr.

3 : 5’ Hebra 'molde

SintESIS Hebra sin 5|gn|ﬁt:adu
de ARNmM {antisentido)

5.! 3.!
ARNmM AUGCCGUUAGACCGUUAGCGGACCUGAC




T-transcripcion

La

cataliza la
sintesis del
MRNA como
copia
complementa
ra de la
hebra molde
del DNA
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T-transcripcion

| l"', N
L a I 2 Consensis

SCCIUenCE
(AATAAN

cataliza la
sintesis del
MRNA como
copia
complementaria
de la hebra molde o
del DNA

Paly A
polvimerase

ATFE
PP

o —

Poly A
4 polyimerise




Tipos y funciones de RNA

Mensajero:
T-transcripcion ® R I bOSO m al
Transferente:

es el que lleva el mensaje, es decir
el que codifica la secuencia de los
amino acidos (AA) en las prote inas.

forma parte de lo ribosomas.

activa a los AA y los transporta
hasta los ribosomas, paralas intesis de las
prote inas.




e Lugar de union
de los AA
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34 rProteins
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Codificante 23S rRNA 55 rRNA

Anticodon




T-transcripcion

La cadena de
es la copia
de |la hebra

codificante del
DNA; va a servir
para codificar el ‘ Ribosome
orden de AA en » Nascent

las prote inas protein
PROKARYOTE
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T-transcripcion

=
forma £ &

R
parte de 21 rProteins 34 rProteins
los + +
rlbosomas AH F7ry
junto con
varias 165 rRNA 23SrRNA 55 rRNA

proteinas



Lugar de union
de los AA

T-transcripcion

Extremo 5’ |
fosfato

= es el de

Bucle DHU

\
en A

tiene o it gé"'éT
muchos lugares A e o

con funcion uariable)
propia.

Su estructura

P Bucle
| anticodon



Amino acid attachment

T-transcripcion

) =y } o
La N R ¢

()

C O n fo rm aC I é n Anticodon arm : =(; o Variable arm

~— Anticodon stem

$§—=O

del tRNA es en
o r\_,Pu— Anticodon lo

(b)

oo —
Anticodon



T-transcripcion

Lugéf de ur
de los A

Bucle

anticodon anticodoén
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OH Lugar de
\ \ “-_-_ LI 4
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T-transcripcion de IOS AA

Editing site

A

Activation site

Anticodon



Glﬂ

L'.'ELJ T
Ala,  Tyr - EBE:'
L=

transportador _

de los AA cPu  UxY  heoming
hasta el lugar
de sintesis de
las prote inas S AUG GGU GCU UAU UGG UAA 3

=tart codon ”/[ Small } MRNA
subunit

Large subunit




Intron

o,
e

4 1
Transcripto ]

5 Exon L 3 Exon
-
i* 1

/ The 3' OH of guanosine

P acts as a nucleophile,
PG OH attacking the phosphate at
the 5’ splice site.

‘Intermedio

5’ g

The 3' OH of the 5'exon
becomes the nucleophile,
completing the reaction.

Splicing = corte y empalme

RNA modificado




‘238 rRNA‘







Lugar de uni ¢
de los AA

Leader U]

5" P—

ERRRERE

<ERIBREREE

Processing

—_—

Anticondon

Early transcript Mature tRNA
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T-transcripcion

Los tres tipos de
RNA participan en la
sintesis de prote inas

ﬁHHt entrante
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