BIOQUIMICA
TEMA III. GENETICA MOLECULAR.

FOE. Conferencia; NO: 11 Actividad NO: 20
Método: Método de trabajo con el libro de texto
Medios: Pizarra, diapositiva, libro de texto y materiales complementario

Conferencia : Replicacion, Transcripcion y Traduccién.
Tematica:

Introduccién

Acidos nucleicos. Composicién quimica. Funciones
Replicacion del ADN.

Aspectos generales. Etapas.

Transcripcion

Aspectos generales. Etapas.

Traduccion.

Codigo genético.

Aspectos generales del procesos. Etapas.
Murtacion.

OBJETIVOS:

Describir los procesos de replicacion, transcripcién y traduccion.
Argumentar la importancia biolégica de la replicacién, la transcripcion y la
traduccion.

OBJETIVOS EDUCATIVOS.

Contribuir al desarrollo de la expresion a través de los métodos participativos
Elevar el desarrollo de la critica a través de la discusién de los aspectos
designados a los equipos.

Reflexionar sobre el uso que puede tener los conocimientos cientificos a favor
de la humanidad o en contra de ella, como es el caso de las guerras biol6gicas

BIBLIOGRAFiA:

Bioquimica para estudiantes de Ciencias Agropecuarias. Col. de autores. Cap. 6
Bioquimica A.L. Lehninger. Cap. 31- 34.



¢Qué destino tienen los aa que se sintetizan en las plantas?
Hoy estudiaremos como ocurre la sintesis de ADN, ARNy
proteinas.

:Se relacionan estos procesos?

ADN » ARN — Proteina (Dogma central de la
Genética)

Destacar:

- En las moléculas funcionales se funden los dos tipos de
informacion, la secuencial y la conformacional.

“La informacién molecular se transmite siempre desde una
molécula con informacién secuencial hacia otra molécula con
formacién conformacional”.

- Principales aportes cientificos que permitieron postular el
dogma central de la Genética.

*Mendel, el padre de la genética fue uno de los primeros en
observar la transmision de la informacién genética
(experimento de los guisantes)

* En 1949, otro cientifico, Erwin Chargaff, trabajando en el
Columbia College de New York tomo los resultados de
Avery y analiz6 las proporciones de las cuatro bases del
DNA y encontr6 una correspondencia entre el namero de
moléculas de las dos bases purinas las cuales eran igual a las
cantidades de pirimidinicas.

* Rosalind Franklyn, en el King's College London, el 5 de
Enero de 1951, plantea como resultado de sus estudios que el
carbén no origina més carbon, pero los genes si producen
mas genes.

*En 1953 James Watson y Francis Crick publican en la revista
Nature su articulo “Molecular Structure of Nucleic Acids”. Es
el resultado del trabajo de varios renombrados cientificos
como Rosalind Franklyn y Maurice Wilkins.



Motivacion:

Aunque estos son procesos que ocurren a hivel
molecular, que no se pueden ver a simple vista, sin
embargo las alteraciones en ellos pueden tener
consecuencias dréasticas para las células y los organismos.
:Qué factores pueden afectar estos procesos?

;Tendran los cambios climéticos efecto sobre ellos?

Presentar tematica y declarar objetivos

Tema III: Genética Molecular

Acidos nucleicos. Composicién quimica. Funciones
Replicacion del ADN.

Aspectos generales. Etapas.

Transcripcion

Aspectos generales. Etapas.

Traduccion.

Codigo genético.

Aspectos generales del procesos. Etapas.

Mutacion.

OBJETIVOS:

Describir los procesos de replicacion, transcripcion y
traduccion.

Interpretar el significado biol6égico de los procesos
replicacion, transcripcion y traduccion.

Definir el concepto de mutacion



¢Qué diferencia fundamental existe entre el ADN y el ARN?.
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ADN: Polimero de desoxirribonucle6tido mono fosfatados unidos por
enlace 3° 5 Tosfodiester (dos cadenas).

ARN: Polimero de ribonucleétido mono fosfatados unidos por enlace
3 ** 5" fosfodiester (Funciones del ADN y el ARN.



(Funciones del ADN y el ARN?.

ADN:

Mediante el proceso de replicacién del ADN se
produce la transferencia de informacién genética de los
padres a los hijos.

En la molécula de ADN se conserva la informacion
genética. Toda la informacién genética contenida en el
ADN reside en su secuencia de base.

ARN:
El ARN actiia como intermediario en la transmision de
la informacién desde el ADN hasta las proteinas.



Método: Trabajo con el libro de texto y elaboracion
conjunta.

El grupo se dividira en 3 equipos para trabajar con el libro
de texto y el material complementario con el
objetivo de resumir los siguientes topicos de la
clase:

Equipo 1: Definir el concepto de Replicacion
Explicar las caracteristicas generales del proceso.
Destacando localizacion y requerimientos.
Inhibidores del proceso

Equipo 2: Definir el concepto de Transcripcion.
Explicar las caracteristicas generales del proceso.
Destacando localizaciéon y requerimientos.
Inhibidores

Equipo 3: Definir el concepto de Traduccion
Explicar las caracteristicas generales del proceso.

Destacando localizacion y requerimientos.
Inhibidores

Los estudiantes tendran 20 minutos para el trabajo
individual.

Después de los 20 minutos de trabajo cada equipo
presenta el resultado de su trabajo, comenzando
por el equipo 1.

Aclarar que: estudiaremos cada etapa segtn los
conocimientos obtenidos de estudios referido a
la bacteria E. coli por ser las mejores conocidas.



Replicacion: la replicacion del ADN da lugar a dos
moléculas "hijas idénticas" a la molécula progenitora del
ADN pero cada una de ellas contiene una cadena intacta de
su molécula progenitora y una nuevamente sintetizada
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Aspectos generales:

La informacién genética reside en la secuencia de base, por
tanto, el papel primordial de la replicacién es duplicar la
secuencia de bases de la molécula paterna. Esto ocurre por
complementariedad de base A-T y G-C (Explicar)

La secuencia de base en la cadena “hija” es complementaria a
la secuencia de base de la cadena “paterna”. Ocurre en el
nucleo (mitocondria y cloroplastos)

La formacion del enlace fosfodiester ocurre por el mecanismo
basico de polimerizacion acoplado a la hidrolisis del
pirofosfato (consiste en la adiciéon de un
desoxirribonucleétido trifosfatado al extremo 3°-OH del
nucledtido precedente con la liberacion de pirofosfato, lo cual
conduce a la formacion del enlace fosfodiester.

El sentido de la sintesis es 3°- 5

Tiene cardcter semiconservativo y antiparalelo (explicar).
Este proceso es continuo y discontinuo a la vez.

Consta de diferentes etapas: preiniciacion, iniciacion,
elongacion, terminacion y posterminacion.

Requerimientos:

Proteicos: Topoisomerasas (ADN girasa), helicasas,
proteinas estabilizadoras, ADN Polimerasas III y I, ARN
Polimerasa, ADN ligasa y pirofosfatasa

No proteicos: Ribonucleétidos, desoxirribonucleétidos, ATP
(como fuente de energia) y Mg2+
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Fragmentos de Okazaki

Inhibidores: Algunos antibiéticos

Ej: Novobiocina (inhibe ADN girasa)

Actinomicina D (forma complejo con el ADN impidiendo la separacion
de las cadenas).

Senalar diferencias en eucariontes. Procesos mas complejo. Muchas
horquillas de replicacion, es bidireccional, polimerasas mucho menos
activa pero mayor numero de moléculas por célula. Ocurre sintesis de
ADN y de histonas a la vez



Transcripcion:

En este proceso, un sistema enzimético convierte la
informacion genética de un segmento de ADN en una
cadena de ARN, con wuna secuencia de bases
complementaria a la cadena de ADN que sirvi6é de molde.

Aspectos Generales:

El proceso ocurre en el ntcleo

La secuencia de bases del ARN es complementaria a la
cadena de ADN que se esta copiando (Explicar G-C; T-A ;
A-U)

La cadena de ARN crece en sentido 5'a 3', pero la lectura
del ADN se hace en direcciéon 3" a 5, luego la sintesis es
antiparalela.

El proceso ocurre por el mecanismo basico de
polimerizacién asociado a la hidrdlisis del pirofosfato.

La ARN polimerasa es capaz de iniciar por si misma la
sintesis, por lo que no se requiere de un ARN iniciador.
Etapas: Preiniciacion, iniciacién, elongacién, terminacién y
posterminacion.

Requerimientos:

Proteicos: ARN polimerasa (en eucariontes existen 3
tipos:], II y III). proteinas especificas que participan en la
etapa de terminacion (Nus A y rho)

No proteicos: ribonucleétidos, ATP (como fuente de
energia) y Mg2+.
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Inhibidores de la transcripcion:

1) Los que impiden la separacién de las cadenas del ADN por ej.
Actinomicina D

2) Los que actaan directamente sobre las polimerasas e;j.
Rifampicina (que actia impidiendo la etapa de iniciacion.

3) Alfa-amanitina: inhibe la sintesis de ARNm en eucarionte por
actuar sobre la ARN polimerasas II.

Transcripcion en eucariontes:
Polimerasa I (en el nucleolo realiza sintesis de los ARNr
Polimerasa II (en el nucleoplasma realiza sintesis de ARNm)

Polimerasa III (en el nucleoplasma realiza sintesis de ARNt y del
ARNr 58

La vida media de los ARNm es mas larga, puede llegar hasta varias
horas.

El ARNm utilizado en la sintesis de proteinas es 1/10 del transcrito
primario ( pierde los intrones durante la post terminacién o
maduracién



Traducciéon

Es un proceso complejo que requiere la participacion
de aproximadamente de 200 macromoléculas
diferentes, mediante el cual ocurre la sintesis de una
cadena polipeptidica utilizando un ARNm como
patron.

(Sera posible que dos cadenas polipeptidicas que
tengan la misma secuencia de aa sean codificadas
por genes que tienen secuencias diferente de
nucleo6tidos?

Destacar que ADN _, ARNm es el mismo lenguaje
de secuencias de nucle6tidos.

De ARNm — Cadena polipeptidica ....... es otro
lenguaje de secuencias

El codigo genético permite la equivalencia entre la
secuencia de bases (que representa a la secuencia de
nucleo6tidos) de los acidos nucleicos y la secuencia de
aa de las proteinas. Destacar que la equivalencia o
codificaciéon no puede ser 1 a 1 porque solo son 4
bases diferentes y los aa son 20.

Debe ser un coédigo de triplete de bases. Explicar
42=16 son insuficiente para 20 aa

43 = 64 codones diferentes.

Caracteristicas del codigo genético.

Esta constituido por 64 codones diferentes.

El coédigo es degenerado pero no imperfecto.
Explicar.

El c6digo es cuasi universal.

Existen codones que no codifican para ningin aa

pero constituyen sefiales de terminacion (UAG UGA
y UAA ) y de iniciacién (AUG)



U 3 A G
UUU phe | UCU ser | UAU tyr | UGU cys | U
Ul UUC phe | UCC ser | UAC tyr | UGC cys | C
UUA len | UCA ser | UAA [non/| UGA[non]| A
UUG len | UCG ser | UAG[nonl | UGG try | G
CUUlen |CCUpro | CAUNis | CGUarg | U
C| CUC len |CCC pro | CAC his | CGC arg | C
CUAlen [CCApro | CAAgin | CGAarg | A
CUG leu | CCG pro | CAG gln | CGG arg | G
AUU ilen | ACU thr | AAU asn | AGU ser | U
A| AUC ilen | ACC thr | AAC asn | AGC ser | C
AUA flew | ACA thr | AAAlys | AGAarg | A
- ||AUG|met | ACG thr | AAGlys | AGGarg | G
GUUval (GCUala | GAUasp | GGU gly | U
G| GUC val | GCC ala | GAC asp | GGC gly | C
GUA val [GCAala | GAAglhh | GGAgly | A
GUGval (GCGala | GAGglu | GGG gy | G
NOTA:
Los codones UAA, UAG y UGA son codones de terminacion y
no codifican ningim aminodcido,

El Codon AUG que codifica para el aminoacido metionina es un
codon de iniciacion,



¢(Donde ocurre la biosintesis de proteinas?

En los ribosomas.

Estos son organitos citoplasmaticos, pueden estar libres o
unidos a membranas formando parte del reticulo
endoplasmatico rugoso.

Ribosoma libre: sintesis de proteinas solubles en el citoplasma.

Ribosoma asociado a membrana: sintesis de proteinas de
sistemas membranosos.

Eucariontes Procariontes
60S 50S
40S 30S
80S 70S
EL RIBOSOMA

En la subunidad mayor
pueden observarse los sitios
A (aminoacilo), P
(peptidilo) y E (sitio del

~ ARNt descargado).
ol e < En la subunidad menor
II /@ "| pueden observarse dos
\ (eFl1A) factores de iniciacion
S
(eIF1A, eIF3).
Subumdad 40 5

Subunidad 60 §



Aspectos o caracteristicas generales

Se produce unidereccional del extremo N terminal al
carboxilo terminal y la lectura del ARN se produce del
extremo 5" al 3~

Por lo que la secuencia de aa de la proteina y la secuencia
de nucle6tidos del ARNm son colineales.

Los aa son incorporados uno a uno al proceso de la
sintesis mediante la formacion del enlace peptidico.

ETAPAS:

Preiniciacion o activacion de los aa

Iniciacién (Formacion del complejo de iniciacion)
Elongacion:

- Fijacion del amonoacil-ARNt al sitio A
-Formacion del enlace peptidico

-Translocacion.

Terminacion

Post-terminacion

Requerimientos:

Proteicos:

Aminoacil ARNt sintetasa, pirofosfatasa, proteina con
actividad peptidil transferasa, factores de iniciacion,
elongacion y terminacion

No proteicos:

Los 20 aa y ARNt (aminoacil-ARNt), ATP y GTP (fuente
de energia). Ribosoma intacto, ARNm con codones de
iniciacion (AUG) y terminacion (UGA 6 UAG 6 AA)¢
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La traduccion en eucariontes es semejante a procariontes. Se diferencia
en la ubicaciéon del ARNm en la subunidad menor, por lo que la entrada
del ARNm puede ocurrir antes o después del 1ler aminoacil- ARNt

En procariontes se utiliza como iniciador un aa modificado (N-formil-
metionina)



POLIRIBOSOMA
Initation Hongilion Termination

Dhnecticn of ibosome movement

Inhibidores de la traducciéon
Numerosos antibidticos: a) procariontes y b) eucariontes

Estreptomicina: se une a proteinas ribosomales impidiendo la
entrada del Fmet-ARNt al sitio P. Ademas provoca errore en la
lectura del ARNm.(a)

Eritromicina: se une a la subunidad 50S impidiendo que se una a la
subunidad menor.(a)

Puromicina: Provoca terminacion temprana dela cadena
polipeptidica al competir por el sitio A. (b y a)

Cloranfenicol: Inhibe la peptidil transferasa de la unidad mayor de
los ribosomas mitocondriales. (a y b)

Interferdn: sustancia antiviral produce fosforilacion del factor elF-2



MUTACIONES Y AGENTES MUTAGENICOS

Las mutaciones son cambios quimicos que ocurren en
los genes. Cuando un gen sufre una mutaciéon y se
produce un cambio que afecta la secuencia de
nucleétidos, se produce un cambio en la informacién y
por tanto se producira un cambio en la secuencia de
aminoacidos de las proteinas que se sintetizan a partir
de dicha informacion.

Una mutacion puede provocar que no se sintetice una
proteina o la sintesis de proteinas defectuosas, pero
también puede provocar la sintesis de proteinas
cualitativamente superiores desde un punto de vista
biolégico y en este caso seria una mutacion
beneficiosa.

Los agentes fisicos y quimicos que producen
mutaciones se denominan agentes mutagénicos o
mutdgenos. Entre ellos se encuentran:

Fisicos: rayos g, particulas b, radiaciones UV,
radiaciones X, etc.

Quimicos: sales de metales pesados, agentes quelantes,
etc.

Destacar que el hombre puede utilizar estos
conocimientos en beneficio de la humanidad de las
plantas y de los animales o como un arma biolégica.
;Tendran los cambios climéaticos ?

Procesos de reparacion ?
Recombinacion genética.?



Conclusiones

¢Describa como ocurre el proceso de replicacion ?

*La replicacién se produce por complementariedad de bases,
afiadidas una a una en forma unidireccional, antiparalela, por
el mecanismo basico de polimerizacién acoplado a la
hidrélisis del pirofosfato y tiene caracter semiconservativo
¢describa como ocurre el proceso de Transcripcion ?

*La transcripcion se produce por el mecanismo basico de
complementariedad de bases, afiadidas en forma gradual,
unidireccional y antiparalela, sin necesidad de un iniciador y
acoplada a la hidrdlisis del pirofosfato.

Mencione las caracteristicas generales del proceso de
traduccion

*Se produce unidereccional, del extremo N terminal al
carboxilo terminal y la lectura del ARN se produce del
extremo 5" al 3”. Por lo que la secuencia de aa de la proteina y
la secuencia de nucleétidos del ARNm son colineales. Los aa
son incorporados uno a uno al proceso de la sintesis mediante
la formacion del enlace peptidico
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TRABAJO INDEPENDIENTE

Profundizar en el estudio de las mutaciones. Resumir tipos de mutaciones,
caracteristica fundamental y consecuencia . Ver texto p 224 y Lehninger p71

Ver resumen p227 del texto

CUESTIONARIO

Haga un cuadro comparativo de las diferencias y semejanzas en cuanto a la
composicion quimica del DNA y del RNA.

Plantee de forma gréfica y explique como fluye la informacién genética.

En que aspecto de la composicion quimica de los dcidos nucleicos radica su
caracter informacional.

Cite los tipos de RNA vy sefiale su funcién en la sintesis de las proteinas.
Represente la ecuacion general que muestra la biosintesis enzimética del DNA y
del RNA. Destaque los enzimas que acttian en cada caso.

Describa las etapas de la replicacién del ADN.

Describa las etapas de la transcripcion.

Que diferencias existen entre la replicacion y la transcripcion.

Revisar bibliografia orientada y realizar cuadro resumen de las
caracteristicas y requerimientos de las diferentes etapas de la Replicacion,
Transcripciéon y Traduccion.

;Qué es el codigo genético? ;Por qué no es posible que el codigo tenga
efecto para dupletes de bases nitrogenadas?

Cite las etapas en que transcurre la biosintesis de las proteinas y describa
cada una de ellas.

Haga una breve resefia sobre las caracteristicas que permiten inferir que el
DNA es el portador de la informacién genética en los organismos
biolégicos.

Justifique la no utilizacién de energia quimica en la formacién del enlace
peptidico. ;En qué fase del proceso se consume energia quimica?

¢Por qué afirmamos que la sintesis proteica es un proceso irreversible?
Haga un analisis energético del proceso de biosintesis proteica destacando el
consumo de energia en cada fase.



