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MO 22 NUKLEOVE KYSELINY

1) SloZeni nukleovych kyselin.
2) Struktura nukleovych kyselin.
3) Druhy nukleovych kyselin a jejich funkce.

4) ATP.
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NUKLEOVE KYSELINY
- prenos arealizace genetické informace
- poprvé identifikovany v buné&énych jadrech’
- buriky lidského téla obsahuji cca2m DNA
- objev DNA: 1868 aizolovany koncem 19. stoleti
- objasnéni sloZeni: Watson a Crick 1953 (1962 Nobelova cena za objev struktury DNA)
- podle chemického sloZeni rozliSujeme:
a) kyselinu deoxyribonukleovou - DNA’ M, (DNA) =10°-10"
b) kyselinu ribonukleovou - RNA’ M, (RNA) = 10* - 10°

- makromolekularni  latky  slozené  z nukleotidii d
polynukleotidy

nukleotid:

- vznika z nukleosidu (viz MO 21 Sacharidy) esterifikaci

nukleotid

| dusikatabaze | | fosfat |
B-ribosa | |derivétypyrimidinu| | derivaty purinu |
uracyl (U) | adenin (A) |

cytosin (C) | guanin (G)l

' nukleus (lat.) = jadro
* deoxyribonucleic acid (ang.)
3 ribonucleic acid (ang.)



nukleotid:
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Phosphate J\ (cytosine)
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/ H (deoxyribose)

OH H

a deoxyribonucleotide
(as in DNA)

1) pentdza - sacharid

B-D-ribosa

- vDNA: 2-deoxy-D-ribdza
- VRNA: D-ribdza

2) dusikaté baze

a) derivaty pyrimidinu - pyrimidinové baze:
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Phosphate Base
(o J\ | (uracil)
(o] N H

|
0=P—0—CH,
|

0" Sugar
H H H H (ribose)

OH OH

a ribonucleotide
(as in RNA)

OH H

2-deoxy-B-ribosa

NH, 0]
N7j HN/j NZ | HN/llj/CHs
k\N | O¢k O7KNH 07 NH
pyrimidin Uracil Cytosin Thymin
- VvDNA:GT
- VvRNA:U,C
CV: Prevedte vzorec pyrimidinové baze do enolformy a uvedte systematicky nazev slouceniny. "

b) derivaty purinu - purinové baze:
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purin adenin
- vDNA:AG
- vRNA:A G

komplementarita bazi

- pérovani N-bazi vodikovymi mastky (A=T, A=U, C=G)
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3) fosfat-P

- zbytek kyseliny trihydrogenfosforecné H;PO,
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stavba nukleotidu:

adenosin-5-fosfat
stavba nukleosidu:

- nukleotid bez zbytku H;PO,
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nazvy nukleosid: "
Nukleova baze Nukleosid Deoxynukleosid
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CV: Napiste vzorec adenosinu a adenosinfosfatu. Jaky je obecny nazev téchto sloucenin? "



ATP
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adenosintrifosfat

soucasti nukleosid adenosin (viz tabulka vyse)

3 zbytky H;PO,
makroergicka sloucenina — uchovava energii

obsahuje 2 makroergické vazby (mezi fosfaty)

(a) ATP consists of three phosphate groups, ribose, and adenine.

NH,
|
N
N " 3
—H
0:—P—0—P—Q=—P—0—CH, N N
| \ | ©
(o r I H H Adenine
Phosphate groups H H
OH OH
Ribose

bezprostredné po zahajeni kontrakce, kdy sval spotfebuje zdsoby ATP, je makroergni fosfat prenesen z CP (kreatinfosfa’tu) na ADP, ¢imz vznikne ATP

akreatin
zasoby energie uloZzené v kreatinfosfatu pokryji potfebu energie pracujiciho svalu na dobu asi prvnich 10 sekund !!! | (@)
kreatin (nestabilni) — kreatinin se nemdze jiz fosforylovat a prechazi do krve a pozdéji je vylu¢ovan moéi HO H N \)J\
N ”
Ho-R ™ T OH
ADP+CP <> ATP+ Kreatin O NH

kreatinfosfat



ADP + P + E = ATP Hi ATP
- AMP+P+E— ADP Energy .
P
- ATP—>ADP+P+E ADP
- ADP—AMP+P+E Low ,‘
Energy »

NAD

- nikotinamidadenindinukleotid
- nukleotidovy koenzym (viz MO 24)

struktura nukleovych kyselin:
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- makromolekuly RNA a DNA vznikaji spojovanim jednotlivych nukleotidd prostrednictvim esterové vazby 5" — 3’

- vporadi nukleotidd DNA je zapsana geneticka informace buriky

1)  primdrni struktura

2) sekunddrni struktura
3) terciarni struktura

4) komplementarita bazi

1) primdrni struktura

- je dana pofadim nukleotidd v Fetézci DNA ¢i RNA
- DNAje dvouvldkna
- RNAje jednovlakna

[e)}

fosfodiesterova vazba
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- vazanych v Fetézci je rozhodujici pro funkci nukleové kyseliny

nukleotid:
fosfodiesterova vazba

- vazba mezi pentézovymi cykly a zbytky H;PO,
- 3’,5 esterova vazba = vazby se Ucastni —-OH skupina na 3. a 5. atomu uhliku pentdzy

= jeden fetézec ma volnou -OH skupinu na 3.C (3’konec)
= druhy konec ma volnou fosfatovou skupinu na 5.C (5’konec)

N-glykosidicka vazba
gl NH,

- vazba mezi pentdzou a N-bazi

M R
N
esterova vazba “d | )

R

|~ "
HO—P—O0—CH, 4 n-glykosidicka vazba
OH N
OH OH
adenosin-5-fosfat

(pres 3.C sacharidu navézan dalsi nukleotid pres zbytek H3PO4)

2) sekunddrni struktura

- retézce DNA maji specificky tvar— pravotociva dvousroubovice — dva Fetézce jsou propojeny
prostrednictvim vodikovych vazeb

- 2 proti sobé probihajici polynukleotidové fetézce (stfidajici se cukerné a fosfatové skupiny) spojené
vodikovymi vazbami situovanymi do nitra helixu na zakladé komplementarity dusikatych bazi

- denaturace - plisobenim vysokych teplot mdze dojit k rozstépenti fetézce

B red = guanine

phosphates,  s'end BN blue = cytosine  p Amino Acid
s ¥ end . orange = uracil c Attachment Site
\ il Py 5 3/ m» gray =adenine  C \
. X * \ C Amino Acid
Y Attachment Site
deoxyribose "
__..( A Amino Acid
sugar-phosphate Attachment Site
; T backbone \
— G ’: y.
"
complementary \ Anticod —V N
base pairing fiydiogen Bond hticodon Anticodon Anticodon
Wi 2 Dimensional 3 Dimensional Simplified
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DNA DNA RNA
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3) tercidrni struktura

- urcena prostorovym usporddanim dvousroubovice

4) komplementarita bazi

- vodikovymi vazbami se spojuji pouze cytosin s guaninem a thymin (uracyl u RNA) s adeninem

- vizvySe
druhy NK:
DNA NH,
NZ :
- deoxyribonukleové kyselina e J\ ) B
- zaujima tvar pravotocivé dvousroubovice T 0" SN
2
| (0]
o H H Sugar
- vysokd chemicka stabilita — pfi poruseni jednoho retézce drzi druhy retézec molekulu H yH (deoxyribose)
pohromadé — umoZniuje pozdéjsi opravu OH [H
a deoxyribonucleotide

(as in DNA)
- uprokaryot volné v cytoplazmé (nukleoid - 1 cyklicky bakterialni chromozém bez jad. obalu)
- vyskytuje se v jadrech vSech eukaryotickych bunék vazana na histony (bilkoviny) jako sou¢ast chromozomi
- vedle chromozomi se vyskytuje téZ v mitochondriich ¢i chloroplastech (semiautonomni organely)

DNA double helix
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- jenositelem zakladni genetické informace buriky
- gen - ast molekuly DNA (gen je dan parem alel) - zodpovida za projev 1 znaku
- poradim bazi v jeji molekule je kédovdna primdrni struktura bilkovin

RNA
. . O
- ribonukleovd kyselina Hey H
- valkalickém prostFedi se snadno $t&pi na nukleotidy e J\ =
- je tvoFena vétSinou jednim vlaknem a dvousroubovice vznika mezi 2 ¢astmi téhoz o=P-0—cH, O N "
v v | (0]
retezce (on Sugar
AN A (ibose)
- v bunkach existuje vice typu: & Ba
- rRNA - ribosomaini eibonucleolido

(as in RNA)
- tRNA - transferové



rRNA

- ribozomdlni RNA

- mRNA* - informaéni

- podili se na stavbé ribozom(

ribozémy

tRNA

- transferovda RNA

- funguji jako prenasece aktivovanych aminokyselin z cytoplazmy na ribozomy

bilkovinna téliska bohata na rRNA

volné v cytoplazmé ¢i vazané na endoplazmatickém

retikulu (drsné ER - syntéza bilkovin)
vaze se k nim mRNA pred translaci
2 podjednotky 30S a 50S (spoji se pred translaci)
2 (resp. 3 - i exit) mista:
P - peptidové
A - aminoacylové

zeleny Utvar na obrdzku dole

- triplet = trojice nukleotidt (resp. dusikatych bazi)
- antikodon = triplet tRNA

- naobrdzku tRNA s navdzanou aminokyselinou a vyznacenym kodonem —

- tvartrojlistku

mRNA’

- medidtorova - informacni RNA
- prendsi genetickou informaci z jadra buriky do cytoplazmy
- nese informaci pofadi nukleotidd v molekule DNA
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P (peptidyl) site A (aminoacyl) site

50S subunit

E (exit) site K (

mRNA-binding
site

30S subunit

Assite

Growing
peptide
chain

mRNA-binding
site

(=0 — C—CHR—— Amino acid
NH3

tRNA
molecule

Intramolecular
base-pairing

mRNA 5 G-C-C ¥

- poradinukleotidd v mRNA nese informaci o primarni strukture bilkovin = o poradf aminokyselin v nové vznikajicim

polypeptidickém

retézci

- kodon = triplet mRNA - poji se s antikodonem tRNA na zakladé komplementarity bazi (A-U, C-G)

newly born protei

amino acids

large subunit

* m = messenger
> m = messenger

small subunit
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exprese genetické informace

- proces, kdy dle genet. informace strukturniho genu vznika bilkovina
- centrdlni dogma molekuldrni biologie:

DNA — RNA — PROTEIN

- replikace = zdvojeni DNA

- transkripce = prepis poradi nukleotidl z DNA do mRNA
- translace = preklad informace z poradi nukleotidd mRNA do

poradi aminokyselin v bilkovinném retézci

syntéza bilkovin = proteosyntéza

- tvorba bilkovinného retézce
- viztéz MO 20 Bilkoviny a AK a 24 Metabolismy (zkracené)
- defacto se sklada z:

transkripce

translace

spolecné znaky replikace, transkripce a translace

- Fizené polymerace (polykondenzace)
- rast polymeru pouze jednim smérem

= peptid od N- k C- konci
- katalyza enzymy

replikace "

- DNA—DNA
- zdvojeni DNA - biosyntéza DNA
- probiha v jadfe buriky v S-fazi (synteticka faze bunééného cyklu)

s

- Fetézec DNA se rozplete — enzym topoizimerdza dohliZi na to, aby se pfi rozmotavani
vlakna DNA v replikacni vidlici neutahlo zbyvajici vidkno DNA natolik, Ze by jiz neslo

rozmotat
- kvlakndm se na zakladé komplementarity bazi vytvori druha ¢ast retézce
- vznikaji 2 identické molekuly DNA !
- enzym DNA-polymerdza
- nukleotidy A, T, C, G — parovani na zdkladé komplementarity bazi

- opravny systém = systém enzymd, jeZ mohou ,,vystfihnout chybny nukleotid a na jeho

misto napojit nukleotid odpovidajici
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syntéza DNA

< (replikace) »

syntéza RNA
(transkripce)

syntéza proteind
(tranislace)

J PROTEIN
HN- D1 C9-@ <> COO0H
\

aminokyseliny

od 5" ke 3"konci (nové vlakno)

- syntéza muZe probihat i dle RNA — enzym reverzni transkriptdza u retrovirQ, napf. vir HIV

Okazakiho fragmenty

- porozmotani Sroubovice se podle jednoho materského retézce (ktery je ve sméru 3’- 57) syntetizuje

pomoci DNA polymerazy kontinudlni Fetézec - to neni na druhém retézci mozné

- o.f.jsou useky nové replikované DNA, které se tvorii na tzv. opozdéném retézci

- posléze pospojovany pomoci DNA ligazy v kontinualni fetézec

DNA polymeraza dokdaze syntetizovat nové vlakno jen ve sméru5” - 3”
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cv: "
Cast jednoho vldkna molekuly DNA tvofi nukleotidy s timto pofadim bazi:  AGT ACC GAT ACT CGA TTA

s v

Jaka je struktura komplementarni ¢asti druhého vldkna?

transkripce " :
Elchgation Non-template
strand of DNA
- DNA — mRNA RNA nucleotides
- prepis poradi nukleotid(i z DNA do poradi nukleotidi v mRNA i
polymerase

- transkripci vznikd RNA komplementarni k jednomu retézci DNA

- hned za mistem, kde byl pfidan ribonukleotid, dochazi k obnoveni
dvousroubovicové struktury DNA a vytésnéni vlakna RNA 3

- RNAje syntetizovdna ve smérus' — 3'

- pro syntézu RNA je vyuZivana energie vznikajici hydrolyzou
ribonukleosidtrifosfatu (ATP, UTP, GTP a CTP)

- RNA-polymerdza katalyzuje pripojovani nukleotidd na 3'-konec

rostouciho retézce RNA za vzniku fosfodiesterové vazby mezi 3'-OH _ > \
5’ Direction of transcription
skupinou retézce a 5'-fosfatovou skupinou pridavaného nukleotidu (fdownstream?) Template
‘\ strand of DNA
Newly made

faze transkripce: RNA

1) iniciace

- po navazani RNA-polymerdzy na promotor se rozvinou oba retézce DNA

2) elongace

- RNA-polymerdza se posunuje podél molekuly DNA vznika vldkno RNA v orientaci 5 — 3’ "

3) terminace

- termindtor - sekvence DNA, ktera je signalem pro oddé&leni RNA -polymerdzy od DNA

posttranskripéni Gipravy RNA

- DNAje uzavienav jadre, ale ribozomy se nachdazeji v cytoplasmé
- mRNA musi byt transportovana z jadra do cytoplasmy malymi jadernymi pér

- pred opusténim z jadra vSak mRNA podléha posttranskripénim Gpravam

- transkripci vznika nejprve primarni transkript (Pre-mRNA) neboli heterogenni jaderna RNA (hnRNA), ktera se dale
upravuje

- upravend mRNA je transportovéna do cytoplasmy a tam prekladana za tcasti chromozom( na proteiny (translace)

exony a introny

v" DNA obsahuje kromé kédujicich sekvenci (tzv. exony) i nekédujici sekvence (tzv. introny) - introny nejsou prekladany
do protein(

v celd DNA v¢etné exon( i intrond je transkribovdana do mRNA (presnéji do Pre-mRNA)

v tzv. sestfih - introny jsou odstrafiovany enzymy a exony jsou spojeny dohromady

translace m
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v" mRNA — protein
v’ preklad informace o poradi nukleotidt v mRNA do primarni struktury bilkovin = poradi aminokyselin
v probihd v cytoplazmé na ribozomech (ribozomy volné ¢ na drsném ER)
v' podminky:
v proteinogenni AK — (20 (21) - 8 esencialnich a 12 neesencidlnich)
v" mRNA - poradi nukleotid(l kédujici aminokyseliny
v" tRNA — transfer AK do mista syntézy (ribozom)
v" rRNA - spojeni podjednotek pred samotnou trnslaci (P a A misto)
v’ proteazy - pro vznik peptidové vazby —-CO-NH- mezi AK
- spojeni mRNA a ribozomu
- naribozomu dvé mista pro navazani tRNA
- Ctenje pouze GUsek mMRNA, jeZ je v kontaktu s ribozomem
- natriplet mRNA se navdZze tRNA nesouci AK
- aminokyselina odpovida kddujicimu tripletu tRNA
- 1aminokyselina méze odpovidat vice kodondim
v vazba AK:

v’ triplet = trojice nukleotidd mRNA

v’ trojice nukleotidd mRNA se nazyvé kodon, uréuje druh aminokyseliny, ktera se navaze

v’ trojice nukleotidd tRNA se nazyva antikodon — odpovida kodonu mRNA

v' 1.navdzana AK je methionin - inicia¢ni kodon je AUG

Ribosome
Growing @@ (rRNA + protein)
polypeptide /

chain
- |

v

tRNA
tRNA4 Poped
leaving 1 CAG
RNA Ccc\i\ aa; tRNA;
m \ arriving
N A Ll

Codon Codon Codon Codon Codon Codon Codon
aa, aa, aa; aa, aag aag aay

Cv:

Movemen

v \/ \/ \/ v v vofribosome

Urcete poradi aminokyselin v ¢asti peptidového retézce, jestlize vite, Ze je v DNA zakddovano timto poradim nukleotid(l (bazi):

TGA TGC GTT TAT GCG CGG

Cast jednoho Fetézce molekuly inzulinu tvori aminokyseliny uvedené v tabulce. Doplrite tabulku.

aminokyseliny mRNA tRNA DNA

2. fetézec DNA

15
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leucin

valin

cystein

glycin
kyselina glutamovd

geneticky kod "n

v' geneticky kdd je platny pro viechny organismy na Zemi

vlastnosti:
tripletovy
v' kazda trojice bazi kéduje jednu aminokyselinu
v’ tyto trojuseky na mRNA se nazyvaji kodony
v pro kombinaci mdme celkem 4x4x4=64 moZnosti
v’ jiné poradi nukleotid( = napoji se jind aminokyselina
v dllezity je triplet AUG nebot’ jde o triplet inicia¢ni (zaroveri kéduje methionin)
v’ triplety UAA, UAG a UGA jsou oznalovany jako triplety termina¢ni neboli beze smyslu
V' triplet CAC signalizuje zacatek genu
V' triplet ATT nebo ATC signalizuje konec genu
universalni
V' plati témé&f pro vechny organismy
v" vyjimkami jsou nékteré bakterie
nepiekryvany
v’ 23dna trojice nukleotidd = triplet — nesmi chybét ani piebyvat (pokud ano - vznik genetické vady)
degenerovany

v' mame 4 typy bazi

v/ tvofi se triplet => 4° = 64 typd tripletd, ale jen 20 proteinogennich aminokyselin => 1 aminokyselina miiZe byt
kdédovana vice triplety

16
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UUU |fenylalanin| UCU | serin UAU| tyrosin |UGU| cystein

UUC | fenylalanin| UCC | serin UAC| tyrosin |UGC| cystein

UUA| leucin |UCA| serin UAA stop UGA stop

UUG| leucin |[UCG| serin UAG stop UGG | tryptofan

CUU| leucin |CCU| prolin |CAU| histidin |CGU| arginin

CUC| leucin |CCC| prolin |CAC| histidin |CGC/| arginin

CUA| leucin |CCA| prolin |CAA| glutamin | CGA| arginin

CUG| leucin |CCG| prolin |CAG| glutamin [CGG| arginin

AUU | izoleucin | ACU| treonin | AAU| asparagin | AGU serin

AUC| izoleucin | ACC | treonin | AAC | asparagin | AGC serin

AUA | izoleucin | ACA | treonin | AAA lysin AGA | arginin

AUG| metionin | ACG| treonin |AAG lysin AGG| arginin

GUU valin GCU| alanin | GAU kys. GGU| glycin

GUC valin GCC| alanin | GAC |asparagova| GGC| glycin

GUA valin GCA| alanin |GAA kys. GGA| glycin

GUG| valin GCG| alanin |GAG| glutamova |GGG| glycin
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Doplnék - cvicenfi a obrdzky:

cv:

Baze, které jsou soucasti nukleovych kyselin, jsou odvozeny od pyrimidinu a purinu. Od téchto heterocyklickych sloucenin jsou

odvozeny i dal3i fyziologicky d(lezité latky, kyseliny barbiturova a mocova. Uvedte jejich fyziologické tcinky.

Genome

nasledujici deoxyribéza

v polymeru DNA Chromosome

Cell

Guanine Cytosine
?H
0-P=0 Thymine —Adenine
1
o Sugar- l
I Phosphate hd
5 ] Backbone CTACTCTGCCCTTAAG 'TCCC
CH, _o
¥ v
3 4
OH

. - 2 GATGA 'GACGGGAATTCC GGG
nasledujici fosfat
v polymeru DNA

Nucleotide |

Thymine

Adenine

Phosphate o N H-bond
Backbone 1 NH. N CI)'
0=P-0-CH 2 N
1 2 o CH,-0-P=0
o~ -
H d NH o
NH, H-bénd N
o
N H-bond

1
0=P-0-CH,
6_ N O Guanine

Cytosine



