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Istorico
v “Queremos sugerir uma estrutura para . e

desoxirribonucleico. Essa estrutura possui novas caracteristicas
que despertam um interesse biolégico consideravel”

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

"Histérico
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vJames Watson (americano) e Francis Crick
(inglés) descobriram a estrutura do DNA em
1953

v'Foi considerada a contribuicdo mais importante
no campo da biologia, depois do livro de Darwin
(1859) e da publicacdao de Mendel (1866)
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Em 1953, James Watson

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
as novel features which are of considerable biological interest.

A structure for nucleic acid has already been proposed by Pauling and

advance of publication. Their model consists of three ml:nwm:d
ins, with the phosphates near the fibre a: and the h.mh on the

(1) We hcllc\'c that the material which glvc~ the X my dmy-\m~ is Ihc

salt, not the free acid. Without the acidic hydrogen atoms it is not clear
Francis Crick propuseram what forces would hold the structure together, especially as the
um modelo tridimensional charged near the axis will repel cach oth cr. (2)
Some er Waals dista
paraa estrutura da ome of the van der distances appear 1o be too small.
molécula de DNA, 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
. linked together by hydrogen bonds. This structure as
bed is rather ill-defined, and for this reason we shall not comment

i This structure has two helical chains each
: srcoiled round the same axis (see diagram). We have made the usual
5 miivsichemical assumptions, namely, that cach chain consists of phosphate
.‘:1"::,'.,3’" weriaidiester groups joining B-D-deoxyribofuranose residues with 3

“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
looselv resembles Furbere's2 model No. 1: that is. the bases are on the inside of the helix
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Watson & Crick, 1953- modelo da estrutura molecular do DNA ‘




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

CRISTALOGRAFIA DO DNA B

v A forma helicoidal - padrdo
cruzado de reflexdes de raios X no
centro

v Regibes escuras nas partes
superior e inferior ao eixo central
indicam que as bases puricas e
pirimidicas estdo regularmente
empilhadas e préximas umas as
outras, perpendiculares ao eixo
central
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‘ Rosalyn Franklin — determinagdo das medidas cristalograficas ‘
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Istorico
v Os autores receberam o Prémio Nobel de Medicina, em 1962,
junto com Maurice H. F. Wilkins (biofisico britanico)

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

Rosalind Franklin e
Maurice Wilkins estudaram
a difracgao de raios X na
molécula cristalizada de
DNA e concluiram que a
sua estrutura € helicoidal.

PROPOSTA POR W

CRICK
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escoberta do acido nucleico

v'LEVENE: determinagdo da composi¢cdo quimica dos acidos
nucleicos (1931)
v"Componentes basicos:

v Bases nitrogenadas
v Aglcar

v Fosfato

v Estabeleceu a diferenga quimica entre o DNA e RNA

Polynucleotides 3 =rd
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-strutura -strutura
2 cadeias polinucleotidicas

2 cadeias polinucleotidicas gwmmssesssmms
building blocks of DNA DNA strand
phosphate

DNA strand
phosphate
v Dupla hélice \"’i'*.- — 9 % = » moddd v Dupla hélice R LRl
il
double-stranded DNA
e v Cadeias antiparalelas g
. s
swmpzEhoshete
= hydrc‘;.'-:::;w ¥
- 1 e
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2 cadeias polinucleotidicas
v Dupla hélice

v Cadeias sdo antiparalelas

v Bases nitrogenadas

ackbone

hydrogen-bonded
base pairs
Figure 4-3

-strutura

2 cadeias polinucleotidicas

blocks of DNA
phosphate

Dupla hélice il

Cadeias sao antiparalelas

v Bases nitrogenadas

v Largura uniforme 2nm

hydrogen-bonded
b

ase pairs
Figure 4-3 Molecular

\«J’: o —

nucleotide

backbone
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Estrutura

v Entre as cadeias a distancia é de 20
Angstrom, e a estrutura de uma volta

helicoidal se repete a cada 10,5 pares ;
de nucleotideos, cada volta com 34 :

Angstrons.
v"(um Angstrom equivale a 0,1 pum)

O Tuem = 10 Base Panss = 34 Ansmatws

ccea
\fﬁ-'t :Sq >
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v Albrecht Kossel (médico alemao) descobriu que os compostos

nitrogenados dos acidos nucleicos eram bases aminadas ciclicas Base ‘Adenina (A) Guanina (G) Tizwirana (T) Citosina (C)
dos grupos das PURINAS (DOIS anéis) e das PIRIMIDINAS (UM outa Purina Puriva Pirincidina Pirinidina
anel A _H—
) oy 2 Q N
) H H_ _C._.-CH, ... -H
Estrutura g NTTSCTN, N°°C N"">¢
Quimica Z\ g’Ntc—H /é\N,(':\:tc H /,(I:\ ,é\ //é\ ,é\
OO H.N ) 07 N "H [[0” N "H
H | H H H
H
e < %A 5,

Bases aminadas que integram o DNA
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chromosome

v O DNA contem duas purinas (adenina e guanina) e duas
pirimidinas (citosina e timina)
v"No RNA a timina é substituida por outra pirimidina, a uracila

______
i I it I
C CHL <

C H c CH
0/ \N/ I ‘)¢ \N/ I
H H I

Thymine 1 Uracil

(DN (RNA) I

[ —
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2-Desoxirribose

entoses

v Desoxirribose é um agticar de cinco carbonos (pentose)

v Difere da ribose do RNA pela substitui¢cdo da hidroxila no C2' por
um atomo de hidrogénio, que confere ao DNA uma estabilidade

termodinamica importante para a preservagdao da integridade
dos cromossomos

OH

C OH \
http:f/wy ientic.com, 2 1.htm| OoH
Q. H (o o
1 s CH2 oH
L\és ’c'/"' : e 7
& 0
| 1 Y
OH OH A\é: zé/(j‘
1 1
OH H
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http://www.cientic.com/tema_dna_pp1.html
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7
=6 —T—O _|CH2
o~ Monophosphate
PRIt
“o—7—o—7-o—cu
o (o) Diphosphate
(o] o (o]
‘O—lP—O—IPI—O—IPI—O—CHZ
o~ (I)_ (‘)_ Triphosphate
A. Phosphate groups
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‘Fosfatos

v Cada cadeia_linear de DNA apresenta na
extremidade |5'|um grupo fosfato

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

v As moléculas que interagem com o material
genético tém em geral cargas positivas
estabelecendo ligagdes idnicas com o DNA

o

I HOCH2 OH HOCH> OH
“0—P—0—CH> [ Ny 122001

& ! N N

Monophosphate c|_‘|: H H ‘|:_c| H

o o HO  OH HO H
e H,D,L‘,O,CHZ pB-D-Ribose B-D-Deoxy-

1 | \ ribose

(e) O Diphosphate

5
[o} f o

| 1 1l @ g

T0—P—0—F-0—F-0—CH; : ;

o Triphosphate

. Phosphate groups

B. Sugar residues (pentose)
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o
11 HOCHz OH HOCH2 OH
o—fi-o-gr, o o9
o° Monophosphate N ] Y )
HC—CH HC—CH
] I I
HO OH HO H

o
O—IF!—O —I’I—D—CHZ p-D-Ribose -D-Deoxy-
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o o Diphosphate
°c

o e} o

1] Il I 2 1
“0—P—0—P—0—P—0—CH,

I | [

& _

|
- o~ Triphosphate

A. Phosphate groups B. Sugar residues (pentose)

fH> o o
NFE =M Ho = Cnp M N5
| i | 1] I |
oﬁcxN/C\H 045\."/5\" L N
1 | 1
H H
Cytosine (C) Thymine (T) Uracil (U) Pyrimidine

C. Nucleotide bases of pyrimidine

esumindo...

o Guanine (G) NHo Adenine (A) Purine
o g ﬁé 5 7 s N
~n— SN INF~c—N_ s TNT | \>H
I3 Je—n Lo Te .
HoNT TSN TN HT 2SN 527 Ns nNTag
H N H
D. Nucleotide bases of purine
I .
o | o
—cs T i NG
~— &7 Nalyco- TO—P—0—CHz
& sidic [ Base
|L bond e} ot o
et
4 g Phosphate H & O
Sugar I i N
Sugar (ribose) sfH2 o
E.Nucleoside F. Nucleotide
(base and sugar) ase +sugar + phosphate) G. Nucleic acid
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eosideo

Nucl
Nucleotideo

BAS
NITROGENADA
NH,

FOSFATO
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odemos class
do DNA em”:

v Primaria
v Secundaria

v Tercidria

“strutura Primaria do

v Corresponde a sequéncia de nucleotideos de uma cadeia

S5 end (o

B. DNA nucleotide chain

1
°=|:'—°‘CH20
e
o- H
1
O=P—O-—CH, 5 [base]
O
o~ H
[
O=|.’—O—CH20
&=
o H
T
o=p—0—

O-

base

CHS o [(base]

OH H3'end
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“strutura Secundaria do DNA “strutura Terciaria do DNA

v Resultante da associagdo das duas fitas em forma helicoidal e v Associagdo das duas fitas com proteinas - histonas

estabilizada principalmente por ligagoes de hidrogénio
&=
C;@ﬁ@p &
o K o e
0
/6 Q ‘% B2 d‘O ==
/é th R o>
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v Associagdo das duas fitas com proteinas - histonas VA estabilidade da dupla hélice resulta em parte do grande
numero de ligacGes de hidrogénio entre os pares de bases
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ESPESSURA DA MOLECULA DE DNA =20 ANGSTRONS [

= . elacdo entre os pares de
O 9

I

1

piramidina+ piramidina:
DNA muito estreito

v Quantidade relativa de

ases
um dado nucleotideo @:> _ ‘
w pode ser diferente entre

purina + purina: DNA muito largo A
as especies, mas sempre

1 A=TeG=C -

I
purina+piramidina: espessura Purines = Pyrlmldlnes
compativelcomdados de raio x .

1 v Razdo 1:1 entre bases

puricas e pirimidicas em
todos os organismos
estudados:A+G=T+C
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Regra de Chargaff

- Adenina deve parear com
= Guanina deve parear com Citosina

- Suas quantidades em uma molécula de DNA

serao aproximadamente as mesmas.

O Ry

08/12/2023
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- Se existe 30% de Adaenina, qual a - Se existe 30% de Adaenina, qual a
quantidade de Citosina®? quantidade de Citosina?

- Seria 20% de Citosina.

22
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- Se existe 30% de Adenina, qual a V" As bases s3o unidas através de ligacdes de hidrogénio
quantidade de Citosina?

- Seria 20% de Citosina. b W

AP = —N] " He s O
N ~ N\ =N + |
~T= - e AL
Adenina (30%) = D (‘}_ e N\{,\ ceen” [ )
Guanina (20% = Citosina (209 Guaning el s Citosina Adenina . Timina
(50%) = (50%) —. dB. .. :
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Jigacio entre as bases

Timina
Adenina
v Desta forma a interagdo entre GC é mais forte que AT. Como - . °3;5 .
resultado, a porcentagem de GC numa dupla fita de DNA ( ' \L?jﬁ ‘<j> NGBS
determina a forga de interagdo entre as duas cadeias o e v Como estdo ligados
) wu’bh\(% os nucleotideos
; . S2e entre si @ como se

osfato - o L
Dlstmibose ° 4 tﬁ]@ conectam as duas
- - cadeias da dupla
omy I&_?{ﬁs hélice?
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v Os nucleotideos estdo unidos com nucleotideos da mesma cadeia
por ligacoes fosfodiéster e a cadeia complementar por ligagées de
hidrogénio, através de suas bases

extromidade

o 5' da cadeia
'
—O—P—O—Cc
i Mo

e
ligagao
fosfodiéste
Base
on tadenina,
L ots }“""—“
o=P—0—C e .
‘ i “utming Polaridade !!!!
oH =~ LR R
«C, — \c-
[ ] 3’ OH
lml H\"" "['/H\ .,.O extremidade 3' da cadeia
fosfato -

25



08/12/2023

_omo ocorre a polimerizacao do DNA upla hélice é voltada para direita
v'Cada cadeia é polimerizada por  condensagao entre

desoxirribonucleotideos trifosfatados (dNTPs) livres e a extremidade 3'-

OH de uma cadeia pré-existente, com a liberagdo de pirofosfato

v Cadeias polinucleotidicas na dupla

Fiarweris primer] 2 :m,o:! A hélice que correm em sentidos opostos
ol o[ = H,<i; /OFEI—; se enrolam uma ao redor da outra
Ko v : N8 Al voltadas para a direita (dextrdgira)
o “0—P=0 S
R ilge ; 4 s slice 11
of-ofotl : wd o [Bme] [Beete Curvatura da hélice !!
oG /O\T@l---fﬂ R 3
L o i
';‘\ H H /H ﬂ HO H T
HO H
Reagio de alongamento da cadeia catalisada pelas DNA polimerases.
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S5enso e antisenso

v Senso: sequéncia de DNA que

ijﬁlérhrélrit_:; p_ors_s;t_jrimzﬁ'cé’\’l_i* ades (Sulcos)

5 -3 DNA MRNA
v Consequéncia da geometria dos pares de base possui a mesma sequénciado 7., ., fTyL e =y
mRNA cc:éi.c-"'\ é E% 2 Glycine
. . -0 aze 3 | senne
v A medida que os pares de base se empilham uns sobre os outros, ) $-< .
o angulo mais estreito (120°) entre os aglicares em uma das v A cadeia complementar a - = A |
: A A o €2 =l
extremidades gera a cavidade menor; e o dngulo mais aberto cadeia "senso” é denominada & ¢ty _ ... £
. . . A H H =T I-A
(240°) na outra extremidade, gera a cavidade maior sequencia anti-senso Il b ,
A=T T—=A
T_—_: N é:g 8 Serine
o g i - v R I " NG \3 —4—5 Trans.cr\p(i:m —+ Translation
v" Os sulcos sdao importantes porque deixam livres superficies para A cadeia anti-senso do DNA € o ranmicsion of genetic information
a interagdo entre o DNA e as proteinas usada como molde para

produzir um mRNA
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‘struturas do DNA

A conformagdo que o DNA adota depende da conformacgdo da
ligagdo glicosidica, do nimero de pares de base por volta e das
condigoes fisioldgicas da célula (ex: teor salino, umidade)

29



truturas diversas
.1

orma AdoDNA

v A forma "A" ocorre em condi¢des ndo
fisiolégicas na qual o DNA encontra-
se desidratado (condi¢cGes de baixa
umidade)

v Pode ser produzida por pareamento
hibrido de DNA
- RNA, bem como no complexo DNA -
proteina

08/12/2023
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v A forma "B" corresponde a
estrutura mais comum do DNA sob
condigGes fisiolégicas

(a forma de Watson e Crick)

Forma Bdo DNA

FormazdoDNA

v Bases que tenham sido modificadas por
metilagdo sofrem grandes mudangas
conformacionais e tomam a forma de
IIle

v Estas estruturas ndo usuais podem ser
encontradas em proteinas que se ligam
ao DNA - Z e podem estar envolvidos
na regulagdo da transcri¢do

08/12/2023
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gumas moléculas de DNAs3o circulares:

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

iversidade de estru

b A DNA cr Z DNA

v~ A maioria dos DNAs bacterianos é circular;
Ex.: Escherichia coli - 5 milhGes de pares da bases

v DNA mitocondrial é circular , com 16.569 pb, contendo 37 genes.

v Bactérias possuem pequenos elementos genéticos capazes de
replicagdo autonoma, plasmideos

Bacterial DNA

Dextréogira Dextréogira Levégira

Plasmids

(a) 10 bases (b) RNA/DNA (c) Zig-Zag
por volta ou RNA/RNA purina/pirimidina
completa 11 bases/volta alterx s (GO)

12 bases/volta
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Mas as moléculas de DNA nos nucleos dos
eucariotos sao lineares, formando os cromossomos

A MINHA DUPLICACAO - ProximaAula
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