Descubrimizntos y
gxperingntos de
la nolécula d&

ADN
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Objrtivos:

« Longeer los descubrimizntos
experingntos cldsicos que revelaron a‘;;

AlfN como la molécula que contiens la
informacién genética y reflexionar sobre su
composicidn quinica.

o« Dgseribir 2] flujo de Informacidn Genética
del ADN 2 las proteinas.

* Primgro recordaremos algunos conceptos y
detalles importantes:



ADN

Hydrogen bond
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ADN, a2 y Proteinas

Acido desoxirribonueleico (APN):

Material gtntﬂeo de todos los organismos celulares y casi
todos los virus, orgenizedo ¢n forma de cromosomas.

Contiene la informacién necesaria para dirigir Ja sinfesis
de profeinas y la replicacidn.

Sintesis de proteinas: Produccién de las proteinas
que neeesite la célula o ¢l virus para realizer sus
actividadis y desarrollarss.

Replicacidn o duplicacidn: Lonjunio de reacciones
por nedio de las cuales &l ADN’ s¢. copia 2 si mismo
cada vez que una eélula o un virus s¢ reproduce y
transmitz. a2 la deseendencia la informacion de
sintesis de proteinas que confizng,



* Recordemos :
+ Fenotipo = Genotipo més ¢l ambiznts

ADN presente £n £] nicles, mitocondria
y cloroplastos.

Tiene toda Ja Inform. Genética copiada y
transnitide durente £l ciclo celular.

(MITOSIS Y MEIOSISY



Ciclo Celular

Dos periodos: Interfase y Mitosis

Interfase: G1,Sy G2
Gl

S: Replicacion
donde se requieren:

ADN patron, enzimas, ATP.

G2

Mitosis: origina células nuevas,
cada una puede reproducirse.

S
(DNA synthesis)

* Los cronmosomas se duplican an#ﬁs de 3a divisién celular y
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proceso complejo.
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Descubrinisntos

+ E] ADN fuz por primera vez aislado por un
bislogo suizo Hamads Frizdrich Miescher #n
¢l afo 1869, Este cigntifico que estudiaba Ja
composicion quimica de  Jos  lrucocitos
(globulos blancos), deseribis de  sus
experimentos que las propiedades de Ja
sustancia aislada rica gn fosfatos, sin azufre y
resistente @ profeasas no corrgspondia o
lipidos ni profeinas. A esta nugve molécula,
presente gn todos los ndcleos exlulares,
Migscher la lamg nucleina. Luzgo, con la
identificacion de su naturaleze acidica se 1x
asigns £l nombre genérico de deido nueleies.




Fig. 1 Photograph of Johann Friedrich Miescher (1844-1895) as a
young man



* En los afos 20, Phosbus Levene, £n sus
estudios dz la gstructura S funcion de 1os
deidos nueleicos, logrs determiner lo
existencio de ADN 4y ARN, ademds de
que &l ADN esté formado por § bases
hitrogenadas  Timine Y Litosina
{pirimidinasj, Guanina y Adenina
{purinas), un azdcar (desoxirribosa) Y
un grupo fosfato. Determing que Ja
unided  basica del ADN  estoba
conformada por fosfato-azicar-bask
nitrogenada a la eual Hamg nuclestido.




Experimentos

« LUEGO CON LOS APORTES DE
GRIFFITH EN 1928, LOS HALLAZGOS
DE AVERY EN 1944 Y LOS
EXPERIMENTOS DE HERSHEY-CHASE
EN 1952, SE LOGRO DETERMINAR
QUE EL ADN ES L& MOLECULA
RESPONSABLE DE L& HERENCIA.



Frederick Griffith, médico britanico, demostro que Ia
capacidad de una bacteria para ser patogena dependia de un
caracter, el tener una capsula externa que la envuelve, que
parecia ser heredable. (Capsula: una cubierta de hidratos de
carbono complejos que recubre a muchas bacterias y las
protege de ataques externos.) Las bacterias de la especie
Streptococcus pneumoniae que tenian capsula producian
neumonia en los ratones en las que se inyectaban, mientras
aquéllas que perdian la capsula eran inocuas porque sin
capsula son facilmente destruidas por las defensas del
organismo. Los dos tipos de bacteria se distinguen muy bien,
porque las bacterias con capsula forman colonias lisas (S)
mientras que las colonias de bacterias sin capsula son rugosas

(R).



http://profiles.nlm.nih.gov/CC/B/B/C/C/_/ccbbcc.pdf

Griffith comprobd que si se mezclaban bacterias sin capsula
(rugosas) vivas con bacterias con capsula pero muertas y se le
inyectaban a un ratén, el animal moria de neumonia y las
bacterias que se aislaban del cadaver eran lisas y tenian
capsula. De alguna manera la caracteristica de formar colonias
lisas, de tener capsula y ser patogena habia pasado desde las
bacterias lisas muertas a las rugosas vivas, y se transmitia a
toda su descendencia. Griffith acund la palabra
transformacion para designar a éste fendmeno.



http://www.ucm.es/info/genetica/grupod/Basemol/base_molecular_de_la_herencia.htm

Experimento de Griffith (1928): transformacion bacteriana

) @® @®
bacterias S vivas  bacterias R vivas & @

bacterias S muertas bacterias S muertas
+ bacterias R vivas

bacterias S en sangre
vivas


http://www.google.cl/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&docid=xjOM23mHe3xJEM&tbnid=6HYJpQbgRlegZM:&ved=0CAYQjRw&url=http://www.argenbio.org/index.php?action=novedades&note=140&ei=D0cmU8vmAtCV0gGk_oGgCg&bvm=bv.62922401,d.dmQ&psig=AFQjCNGMDOUj3m6_EJaYIOam7JK5nGpgNA&ust=1395102169027924

Se concluye entonces que:

La  Transformacion  bacteriana, produce una
modificacion del fenotipo.

Esto, no se sabia aun si dependia de Las proteinas o del
ADN, es decir no se sabia si eran las proteinas o el ADN,
los que portaban la informacion que determina la
herencia.

Overy en 1944, demostré que solo el ADN permitio la
transformacion bacteriana, es decir que es la
responsable de |la HERENCIA.

Lamentablemente Overy NO
recibié el Premio Nobel.




* En 1952 Alfred Hershey y Martha Chase
realizaron una serie de experimentos para
confirmar que es el ADN |a base del material
genético,b, en lo que se denomind el
experimento de Hershey y Chase.



http://es.wikipedia.org/wiki/1952
http://es.wikipedia.org/wiki/Alfred_Hershey
http://es.wikipedia.org/wiki/Martha_Chase
http://es.wikipedia.org/wiki/ADN

» En 1953, un aio después Rosalind

Franklin y Maurice Wﬂkms, lograron
dilucider medientz  zstudins de
difraccidn de rayos X, la estructura

nolecular de doble hélice de] ADN o
forma helienidal.

» Erwin Chargaff: Determing que la
cantidad dx nue?gaﬂdos d¢ pirinidinas

(T- L, ciclos de 569 %S Agua? las de
purinas {A-G, ciclos de 5y 6 C?



* Luggo ! bioguinico estadounidenss
James Watson y ] biofisieo briténico
Francis Grick (ya fallecido) publicaron 1a
primera descripeion de la estructura del
ADN. Su moﬂtﬁ adquiris tal importancia
para comprender la sintesis proteica, la
rgplicacion del ADN y Jas mutacionss,
qug los cigntificos obtuvieron gn 1962 ¢]
gmmio Nobe]l de Mgdicine por su
trabajo.

+ Francis Lrick trabajs afios después en ¢
proyecio Genonma F’lumanm
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+ Las implicaciones de su trabajo fugron
geseneiales parea ¢l desarrollo
posterior de la binlogia y Ja genética.
E]l ADN, ya comprendido y modelado,
podia intrgrarse ahore al gstudio del
funcignamignty celular y al proceso
de #ransmision hereditaria.



la transmision dz informacidn genética tigne comp
principio rector las regles de aparsemicnto de
bases (Watson-Lrick), y zs lo que posibilite una
transnision de "ida y vuelte" de la informacidn

enfre ADN o ARN. D¢ ARN 2 proteinas, no

obstentz, Jlo vie d& #rensnisidn #s univgea.

La replicacidn s 2] modo de perpetuer lo
informacion genética, y asegurar una copia fiel de
la informacidn #n cade una de las células
producidas por divisidn., En Jo referenie 2 Ja
transnision de la informacion dentro de la célula,
los pasos fundamentales soh dos:



http://uvigen.fcien.edu.uy/utem/Infgen/inforep.html

El primer paso, la franseripcidn, consistz gn la copia
exacte de una de Jos hebras de ADN a2 ARNm; 1o
secuencia de ARN sgrd exactementz igual 2 lo del
ADN copiado, excepto por la presencia de uracilo (U)
£h 274 de #imina (T).

El ARNm sale did nieleo celuler y se acople 2 los
ribosomas, unas gstructuras exlulares espreializadas
qug actian eomo egntro di sinfesis de proteinas. Los
aninpdcidos son transportados haste los ribosomas
por oirg tipo de ARN Hamado de #rensferencia

(ARN%),

El segundo paso, la fraduccidn, implica 1a sintesis de
proteinas hacigndo uso del eddigo genético, que
identifica anminodcidos espreificos a partir de un
conjuntso de fres basks.



http://uvigen.fcien.edu.uy/utem/Infgen/infotrans.html
http://uvigen.fcien.edu.uy/utem/Infgen/infotrad.html
http://uvigen.fcien.edu.uy/utem/Infgen/infocod.html

Entre la #ranseripeidn y o #traduccidn, hay zn
ciertos casos un procegsamienfo de los transcriptos
2 fin de obtener ARN nensajero (ARNR) madurs.
Los productos de o traduccién también son
procegsados. En cada caso hay n jurgo glemenios
de sehalizacion gn la molécule que poria Ja
informacién (ADN, ARN o proteina) pera dor
lugar a un copiado o procesamiznto correcio.



http://uvigen.fcien.edu.uy/utem/Infgen/infoproc.html
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Replicacign

del APN

La doble hélice es
desenrollada y cada
hebra hace de
plantilla para la
sintesis de la nueva
cadena. lLa  ADN
polimerasa anade los
nucleotidos
complementarios a
los de la cadena
original.
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Mecanismo de duplicacion del
material genético:

Bidireccional:
Ocurre para ambos lados.
Semiconservativo:

Cada molécula de ADN tiene una cadena ADN de origen y otra
nueva.

Semidiscontinuo:

En el proceso hay una hebra continua o adelantada y otra
discontinua o retrasada, pues se forma mediante fragmentos cortos
(de Okazaki).

Gracias a la complementacion entre las bases que forman la
secuencia de cada una de las cadenas, el ADN tiene la importante
propiedad de reproducirse idénticamente, lo que permite que la
informacion genética se transmita de una célula madre a las células
hijas y es la base de |a herencia del material genético.

DATO: Eucariontes y procariontes (actuan enzimas diferentes).


http://es.wikipedia.org/wiki/Bases_nitrogenadas
http://es.wikipedia.org/wiki/ADN
http://es.wikipedia.org/wiki/C%C3%A9lula
http://es.wikipedia.org/wiki/C%C3%A9lula
http://es.wikipedia.org/wiki/Herencia_gen%C3%A9tica

Enzimas participantes:

La topoisomerasa desenrolla el ADN.

La helicasa rompe los puentes de hidrogeno de la doble
hélice, separa cadenas y permite el avance de la horquilla
de replicacion.

Las proteinas SSB se unen a la hebra discontinua de ADN,
impidiendo que ésta se una consigo misma.

La ARN primasa sintetiza el cebador (fragmentos) de ARN
necesario para unir nucledtidos a cadenas nuevas.

La ADN polimerasa sintetiza la cadena complementaria de
forma continua en la hebra adelantada, es decir forma ADN
con nuevos nucledtidos, segun hebra molde. También
corrige errores, evitando mutaciones.

La ADN ligasa une los fragmentos de Okazaki de cadena
retrasada.



http://es.wikipedia.org/wiki/Topoisomerasa
http://es.wikipedia.org/wiki/Helicasa
http://es.wikipedia.org/wiki/Prote%C3%ADnas_SSB
http://es.wikipedia.org/wiki/ARN_primasa
http://es.wikipedia.org/wiki/ADN_polimerasa
http://es.wikipedia.org/wiki/ADN_ligasa
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Sintesis profeica

. £]1 ABN ineorpora las instrueciones
de produccion de proteinas. Una
profeina £s un conpugsio formado
por moléculas pequrias Hamadas
aninpdcidos, que  determinan  su
gstructura y funcign. La szcugncia
gt amﬁnogeidos §s#a? 2 Su VeI
I¢ferninada por 1a secugncia dg
bases de 1os nupeﬂt;éﬁdas de] ADN.

» pira, llamada antiparalele, ayuda a
la replicacidn.



Lada szcugncia dﬁ #r 8 l@)asts, Hamada #rip j#ae,,
constifuys una palabra del cidigo gﬁngﬂea D CO
que ﬁspﬁmﬂea un aninogcido determinado. Asi,
triplete GA (guanma, adgnina, citosina) s &l e:ofdan
eorrmpondmn#t al anminodcido leucipa, migntras que ¢
{citosina, adkninae, guanina) corrgsponde al
ammaaeado valina. Por tanto, una proteina formada por
O aningdcidos queda codificada por un segmento de
300 nuclestidos de ADN. De Jas dos cadenas dx
polinucledtidos que forman una nolécula de ADN, sélo
una, Hamada paralela, contiene la informacisn necesoria
para la produccidon de una sgcugncia de aminoacidos
determinada. La



Un gen ¢s una secuencia de nuclestidos de ADN g
especifica &l orden de aminodcidos de una protzina por
medio de una molécula m#trmtdaama . ARNn. Lla
sustitucion de un nucledtido de AD Pgr ofro que configng
una base distinta hack qug. #odas las etiu as o wirus
descendigntes contengan £sa misma seeugncia de bases
alterada.

Como resultado de 1o susﬂ#ueaon, también puede cambiar Ta
cugncia de amingacid o#tma resultante, Esta
jmeaon de una no?geu?a t zA Sj lama mu#aemn Casi

as las nutaciones son resu #ado ¢ errores durente ¢l
proetso de replicacion. La tx!aoswaon 1e una célula o un
virus a las radiaciones o 2 j#trmma 0s  compugstos
quinicos aungnta la probabilidad d« mutaciones.



MULHAS GRALIAS



