Tema 14.
La base molecular de la
herencia

l. E. S. Joaquin Turina
Departamento de CC.NN
2° Bachillerato. Biologia



Tema 14.
La base molecudow de law herenciav

ELADN como- material hereditorio
Flujo- de informaciovw genéticav
Duplicacion del ADN
Transcripcion del ADN

El codigo-genético-

El proceso-de traduccidn

v

v

v

v

v

v



CepasS (=l—mr—r
Cpes —

epcapsuladas,
vivas
‘ ‘ CepaR
—— Em=’ ;

q? | Bactenas no virulentas,
e @ no encapsuladas,
~— vivas

r1Cepa S muerta

’ Bacterias virulentas,
muertas por calor

Calor \
e [ — S

El ratén vive

Mezcla de bacterias El ratén muc;rc
@ virulentas muertas por l
‘ calor y bacterias no
‘ / = virulentas vivas
{f Muestra de sangre
oo &P, Bacterias no virulentas, l del ratén
LN vivas
“ »
| Bacterias
() ((@);(0)) virulentas,
CepaR & é? viodeois,

vivas

El factor
troavsformador

Griffith (1928) con

Streptococcus
pneumoniae



El ADN es el factor
transformador

%M%‘?“

Avery (1944)
Identifica el ADN
bgeteen o9 como portador de la

Extracto de informacion genética
S filtrado




DNA viral
mart':'ado
con P

(a) Unién
Bacteria
(b) Inyeccidn
Q" % 2
(d) Separacién
(por centrifugacitén)
Radiactivo Radiactivo
(la bateria infectada radnacuvo radlacnvo (cubiertas virales

contiene P) vacias con S)

Hershey &
Chase (1952)



ST
2 oy
l:' T
i 4 \ | !
- 5 =

TRANSCRIPCION ¢ TRADUCCION  (©& b

ARN PROTEINA

Al 3
5 oo, YR

— e B Y

4 B




Actuwadmente

c ADN :: c ARN gl proteinas

4. Retrotranscripcion 5. Replicacion del ARN (virus)



» Un gen= un enzima

Definiciéow de gew

O un gen= una proteina

» Gen= unidad minima de informacion hereditaria

cromosoma <«

r gen <

Codificante: exon
f

gen estructural
No codificante: intron

. gen regulador

. Intergen, pseudogen






Experimento de Meselson y Stahl (1957)
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Hybrid

Light
Hybrid
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Adenine
Thymine
G Guanine
Cytosine

Complementary New Strand 4

Complementariedad de las bases nitrogenadas
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DNA Replication Process
https://replicacién DNA en castellano

http://www.youtube.com/watch?v=ItB]5pRgvIA

DNA Replication Process g

#

.-

L

Poly/merase III- ’(k

4

www.FreeSciencelectures.com Youm
b @& 0:0041:59 | o] £

mammn il mmand i

Ana Molina
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https://replicación/
https://www.youtube.com/watch?v=ltBJ5pRgvIA
http://www.youtube.com/watch?v=ltBJ5pRgvIA

Girasa (topoisomerasa): desenrolla la doble hélice

Helicasa. rompe los puentes de H, abre la doble hélice

Proteinas SSB: (single-stranded DNA binding) mantienen abiertas y

separadas las cadenas, para que actuen las polimerasas

ARN-primasa: sintetiza el cebador o primer para empezar la replicacion,

que es el fragmento de ARN inicial. Usa el molde de ADN

ADN-polimerasa. une cada nucledtido a la hebra en formacion

ADN-ligasa: enlaza fragmentos de nucledtidos de una misma hebra

ADN-endonucleasa: corta enlaces entre nucledtidos de una misma hebra

ADN-exonucleasa: elimina fragmentos de nucledtidos erroneos de una

hebra
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Duplicaciow

En las células procariotas burbuja de replicacion

origen de replicacion
@ horquillas de replicacion

En las células eucariotas
5‘

burbuja de replicacion

horquillas de replicacion

procariotas

eucariotas

Origen de replicacion (ori)

Burbuja de replicacion

Horquilla de replicacion
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Replicones

Maltiples origenes de replicacion en los cromosomas eucarioticos |

ori ori ori
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Initiation of
replication
- — - — - rEpQDM:L —
\I W Forks move in
Newly synthesize opposite directions
DNA (V)
A AN 0y AN
NN 3(1\.\9\.\’/\'.\1’\.\/’\.\/ . ’\.\9\.\/’\'\/’\.\/’\.\’/\% NNV

S
5
/‘\’/\‘//w:rfsfﬂﬁjf Rt Vooema

THE CELL, Fourth Edition, Figure 6.13 © 2006 ASM Press and Sinauer Associates, Inc.



ORI, buwrbujav y horguilla

La ADN polimerasa
o Necesita un cebador para empezar a unir nucledétidos
o Sdlo trabaja en direccion 5°--2> 3’

Hebra retanisis MHobea conduciona

T
‘\..-(
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Single-stranded DNA
binding proteins

4
I—f,{casa Girasa

Primasa

(SSB)

www.FreeSciencelectures.com YOy

https://www.yvoutube.com/watch?v=TEOMeP9GG6M
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https://www.youtube.com/watch?v=TEQMeP9GG6M

Duplicaciow: elongacidn

1. Inicio con el ARN primasa: forma ARN cebador o primer

ADN-polimerasa \Woce}

RNA

Hehcas

RNA «»

Primase
WWW. FreeScuenceLectuﬂresacom YUUm

L -

2. Sigue el ADN polimerasa que inserta los NTP en sentido 5°- 3~
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Duplicacion: ADN poli I11

-

DNA Replication Process A
ADN-polimerasa \(‘ 1\ g g
-~

primer®

www.FreeSciencelLectdese. cesva [0l Tube

- = - ' =
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iHazglo- !

A partir de un fragmento de ADN

e

vooR W

sefala un ORI

abre una burbuja de replicacidn

escoge una de las horquillas de replicacion

inicia la replicacién (abre la doble hélice unos 10 nucledtidos)

sefiala la ARN-polimerasa (unos 3 nucleétidos) y la ADN-
polimerasa en ambas hebras (unos 7 nucleétidos)

Avanza y abre mas las cadenas, al menos tienes que incluir
dos fragmentos de Okazaki

Mas complejo min 2,26
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http://www.mindspacesolutions.com/html/dnact.html
https://www.youtube.com/watch?v=-SCnqmJpfp4
https://www.youtube.com/watch?v=-SCnqmJpfp4
https://www.youtube.com/watch?v=-SCnqmJpfp4

Inicio- de lav duplicacion

3

5 _%5’ ....................... > Cadena continua
- O

.
-
—
3 \3' ....................... » Cadena discontinua

5’

horquilla izquierda :
5 g
3
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F
Template strand
Direction that *? PP STRnes
replicakion fork FV‘ O-é/
IS Moy ing
v
epicaontonc s O kg ks
DHA polvmerase

DA polvmerases

/ .
DM ligase J/

Dkazafv\ E J ‘ &

fragiments

\ Lagg | rlg SITE. rld ADN pel de |a cadena bien orientada
3" Lead | ﬂg Sl]'a nd 3.- ! ADN pel de la cadena mal orientada
5.'

Se forman dos cadenas:

1. cadena continua: conductora o adelantada
2. cadena discontinua: retardada
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Helicasa que rompe lo doble hélice.

A

Proteina SSB que mantiene
abiertas las cadenas.

c

ARN-primasa 2
: ;

o

e

— ADN-polimerasa ©

ADNpohmeros ©
©

=

O

o

3 o

i Codenc adelontede | 5

sintetizada en sentide
5—3' por

Fragmentos ADN-polimerasa.

de Okazaki

ADN ligasa. ) :

Une los fragmentos 5 '
de Okazacki. Cadena retardade sintetizada |

5

4

Vd
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Duplicaciov: eliminando-errovey

El ADN polimerasa III al insertar un nuevo nucleétido

revisa el anterior, si es erroneo lo elimina

Por tanto, el ADN-polimerasa tiene funcion exonucleasa
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M/ID A

. Ligasa: conecta fragmentos de

Okazaki
&N
- . 3
eCorreccion de errores final:  Lagging & Leading
strandﬁ strand
Endo y exonucleasas NS 2
Okazaki é
. fragment ,
ADN polimerasa, g ~
. =
- N, 7
ngasa First
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fragment
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Resuwmenv duplicaciow

» Semiconservativa
» Avance 5’—3’

» Bidireccional

» Semidiscontinua

» Puntos de inicio
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;Qué me pueden preguntar?

El esquema adjunto corresponde a un importante

proceso bioloégico

a) ¢Que proceso representa? ¢En qué
fase del ciclo celular se produce?

b) ¢ Qué finalidad tiene este proceso?
c) 1y 6 son las cadenas de nueva
sintesis, indique la denominacion de
cada una de ellas.

d) ¢ Que representan 2, 3y 47?

e) ¢ Por qué tiene que producirse la

estructura marcada como 1?

28



;Qué me pueden preguntar?

Relacione cada uno de los nombres de los enzimas con los de
acciones

Primasa
- Endonucleasa
- ADN Ligasa
- ADN polimerasa

- Enzima que une desoxirribonucledtidos y necesita molde de ADN vy
cebador

- Enzima que corta una hebra de ADN por enlaces fosfodiester
internos

- Enzima polimerasa de ARN que actua dirigida por un molde de ADN
sin cebador

- Enzima que une extremos fosforilo 5 de ADN con hidroxilos
3 libres

29



Diferencias procawiotos-encariotos

procariotas eucariotas

DNA polimerasa lll y | DNA polimerasa «, B, Y, 0, €

Un solo ORI, circular Varios ORI, replicones, lineal

Coordinada con la sintesis de

No histonas .
histonas

No teldmeros Si telomeros

30



Tronscripcion. de ADN awARN




v

v

v

Selectiva
Reiterativa

Sélo 1 hebra molde (la

otra es la codificadora)

Asimétrica
Componentes:
- ADN molde,
> NTP

- Enzimas: ARN-polimerasa

Cadena
inactiva
de DNA

32



Astmelricov

Asimetria de la Transcripcién

ARN ARN
Pclimerasa Polimerasa
Hélice sin sentido 5 ARN Hélice molde
. CTACTGATGC ’
3 ADN GAUGACUACG \o2
y SAUGACUAC . / y
S CTACTGATG , 3
Hélice molde ARN 5 Hélice sin sentido
Gen 1 Gen 2

El ARN siempre se transcribe a partir de la hebra molde
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Regiones del gew estructural

(a) 5 Secuencia de
Sitio de incio o Codan.de fin de E_E'L‘,’iﬂ,i”"aﬂi”===
de la transcripcién Sitio de inicio traduccidn 0K, Te:n:|nac|0nzig\\
———==2_" 1 delatraduccidn UAA, UAG | ((\La RO,
“Promotor Ty 1 AUG GU A AG GU A AG gl il

\§===54 — S ——
S m—-
) [ S
Secuenciallider =X R B3 Thailer o

o4& notraclumda Fecuencia 3' no

! nlfaducida
1
|

region codificante

terminacion
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Transcripciov

PrROMOTER
s =
i TS 11 1
> : > Iniciacion
(a) TATA box Startimint Template
DNA strand ~

Transcription o ? Senal de promOtOr (TATA)

factor binds @

to TATA box burbuja de transcripcion
5 AR 3
3 T | R

(b)

bind

Other proteins @ o Actuacion del ARN-polimerasa

Transcription (+fa ctors ig ma*)

factors

RNA polymerasell

o
Fi

L
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O R 1331%%._.
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(c) THEEE>” R
N s sigma* en procariotas

TRANSCRIPTION INITIATION COMPLEX 35



Trownscripciow: elongaciowy funal

e Proceso:

Elongacion
(se libera sigma)
Y rebobinado

Senal de
terminacion:
[TATTT

Liberacion

Transcription bubble

Nontemplate

stmnd RNA . \."
| lymerase AN
‘ po X
Rewinding N ‘.

Unwinding

RNA RNA-DNA Active site

5  hybrid, 8 bp

e

Direction of transcription
(a)
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Se anade:

Prepavaciov

coding sequences
with introns removed
by splicing

.AUG

ARNmM

UAG |AAAAAAOH

Caperuzaen5”

(7-metil GTP)

Cola poliA en 3~

(De 15-200 A)
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Madwracidon del ARNwy

En eucariotas : maduracion

- .

l splicing ‘
alternatively
B B e

pre-mRNA

mRNAs
‘ translation ,l
* protein
| ’ isoforms

Se separan intrones de exones

Hay distintas posibilidades




Diferencias procawiotus-encoriotos

procariotas eucariotas

ARN polimerasa unica Varias ARN polimerasas

Promotor diferente Promotor: TATA box

Senal de terminacion:
palindromo

Senal de terminacion: TTATTT

Policistronico Monocistronico

Hay maduracion en ARNt y

ARNr Maduran todos los ARN

39



Policistrov vy monocistron

Prokaryotic mRNA
Multiple translation start sites
UTR ‘ Protein 1 ‘ Protein 2 ‘ Protein 3 UTR
5’ 3

| | ¢
& & &

Eukaryotic mRNA

Single translation start site
UTR ‘ Protein 1 UTR

THE CELL, Fourth Edition, Figure 8.7 © 2006 ASM Press and Sinauer Associates, Inc.
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Codigo genético
Es la correspondencia entre el ARNm y los

aminoacidos

¢Cuantos nucleotidos son necesarios para
sintetizar un aminoacido?

20 aminoacidos

O 60 C >

41
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Descifrando-el cédigo-

nucleotido

polinucleodtido
fosforilasa

ARNmM

Severo Ochoa (1955)
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Cowacterusticos

Seqgunda base
—ﬂ

>»Universal
»Degenerado
> Arbitrario

»Especifico

Primera base

»No solapamiento
»Senales de

principio y fin

uuu |

uuc |
UUA T

uuG

CUU ]

CuUC
CUA

CUG |
AUU |

AUC

AUA |

AUG

GUU

GUC
GUA

GUG

Leu

Leu

lle

Met

Val

ucu
ucc
UCA

UCG |
CCU

CCC
CCA

CCG |
ACU |

ACC
ACA

ACG |
GCU |

GCC
GCA

GCG |

Ser

Fro

Thr

Ala

UAL
UAC

UAA
UAG

CAU
CAC -
CAA
CAG .
AAL 7
AAC |
Y.V
AAG |
GAU
GAC .
GAA
GAG -

] Tyr

Stop
Stop

His
Gin
Asn

Lys

Asp

Glu

uGu
UGC

UGA Stop

]Eys

UGG Trp

cGuU
CGC
CGA

CGG .

AGL -
AGC |

AGA -
AGG _

GGU |

GGC
GGA

GGG |

Arg

Ser

Arg

Gly

Grr0C OGFr0C OXrOC I.TJ:F{'JC

Tercera base
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;Qué me pueden preguntar?

La siguiente secuencia de una fragmento de ADN corresponde al
inicio de un gen bacteriano:

5'- ATGTTAAGGGCCCGTTGTGTG - 3’
3’- TACAATTCCCGGGCAACACAC - 5°

» a) Escriba la secuencia del ARNm correspondiente, indicando su
polaridad. (2)

» b) ;Cuantos aminoacidos puede codificar este fragmento? (2)

» ¢) ;Qué caracteristicas del codigo genético hay que aplicar para
calcular el numero de aminoacidos? (3)

» d) ;Qué tipo de variacion/es deberia suceder en este fragmento
de ADN para que produjera un polipéptido de 5 aminoacidos?
Razone la respuesta. (3)
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Traducciovw los tres ARN

« CYTOPLASM
=
MUCLEUS

Free aming cckds

b
WD aNing
STl BoREs g

Ehas Grcravng
PGt Chain
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AMmoeba Sisters

Protein Sgnthesis

#AmoebaGIfs

Step 1: Transcription
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Forma en hoja de trébol,

bases apareadas A R N‘L‘

extremo 3": Union extremo CCA + a.ac: brazo aceptor

brazo T:

brazo D: reconoce al enzima reconoce lugar del ribosoma

aminoacilsintetasa

nuiieotidas

.......... untict}dm
e hﬂp

brazo del anticodon: especifico de cada a.ac

48



Amino acid f-' D

Aminoacyl tRNA (*

(an “activated”
Pyrophosphate amino acid)
®

Phospcl?ate ‘

Aminoacil-ARNTt sintetasa

A.ac + ARNt , ARNt-a.ac
N,

ATP AMP+ 2Pi




El/ V a)mw P (peptidyl) site

E (exit) site

A (aminoacyl) site

mRNA-binding
site
A site
P site
Growing
/)] peptide
chain
mRNA-binding
site

© 2012 Pearson Education, Inc.



Traduccion del mensaje
Paso del ARNm a proteina

https://www.youtube.com/watch?v=lkg9AcBcohA

Componentes: Ribosomas, ARNm, ARNt, aminodacidos

W S A A I E R ahE A&

Large
ribosomal
subunit

Initiator

MRNA binding site Translation initiation complex

© 2011 Pearson Education, Inc
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https://www.youtube.com/watch?v=Ikq9AcBcohA

Iniciaciovw

» ARNm con caperuza metil-GTP y codon AUG
> (direccion de lectura 5°-3")

» Unidn con la subunidad menor

» Entra ARNt-met (sitio P)

» Unidn con la subunidad mayor

> (Factores de iniciacién Fi)

Ana Molina
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HHH 9 iy

Copyright © 2006 Pearson Educasion, Inc., pubishing as Benjamin Cummings.




v

Elongaciow

Sitio P ocupado por ARNt-met
Sitio A ocupado por ARNt-aac

La met salta y se une al ARNt-aac: met-aac,
° reaccion catalizada por el enz. peptidil transferasa

(Provisional) Sitio P con ARNt vacio, sitio A con ARNt-cadena

El ribosoma se mueve 3 nucleétidos (5°-37):
> el ARNt vacio pasa a E y se marcha

o el sitio P queda ocupado por ARNt con la cadena en formacidn
> sitio A vacio
o (Factores de elongacién Fe)
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free

Release Free
factor polypeptide

(a protein)

Stop codon
(UAG, UAA, or UGA)

(no corresponding aa-tRNA)
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Terminaciorv

» Coddn sin sentido: no entra ARNt

> entra RF (factor proteico de terminacién)
» Salta la cadena para formar enlace peptidico y se libera

» Se separan los componentes del ribosoma

»| Maduracion posterior de la proteina

56



iHazglo-tl/!

» A partir de un fragmento de ARNm
5 AUG CGC AGU UAA 3’

Indica y haz un dibujo esquematico de todos los pasos

para formar el polipéptido correspondiente

57



/Qué me pueden preguntar?

Dadas las secuencias de polinucledtidos siguientes:
) 5-AGGCTACCTAAG -3’
II) 5- AGCGAUCAUGACA-3
lIl) 5°- CACCGACAAACGAA -3

o Indique razonadamente, en cada caso, si se trata de ADN 0
ARN (1)

o ¢,Son iguales las dos cadenas que componen la doble hélice del
ADN? Razone la respuesta (3)

o Dado el siguiente fragmento de ADN

5- CGATAT AGC CGT TAA-Z

escriba cual sera su ARN mensajero y la secuencia peptidica
sintetizada a partir de él, senalando con claridad cual sera el
extremo N- y C-terminal del péptido producido (6)
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- -

Polysome

NH2Z

NHZ2

Ribosomes

=
m.";}
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Transcripcion y Traduccion

simultaneas en E. coli
ADN

ARN polimerasa
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Nuevos conocimientos

Cada vez se conocen mas procesos de regulacion

Cromatina: marcadores epigenéticos

Modificaciones de la transcripcion y traduccion:
ARN reguladores, incluido microRNAs (miRNAs)

Maduracion del ARNm: splicing alternativo

Modificaciones post-traduccionales de la

proteina



Cdodigo epigenético

~ Chromatin

¢, Qué
informacion es

accesible?

interacciones entre genotipo, epigenotipo y ambiente contribuyen a la

adaptacion



(music)
(more text)

Epigenética
» Estudia

- Comportamiento de los genes en el contexto de su ambiente

- Cambios heredables en la funcion génica que se producen sin

un cambio en la secuencia del ADN
» Hay varios mecanismos de regulacion epigenética:
- metilacion del ADN,

- modificacion de las histonas
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https://www.youtube.com/watch?v=W3Kg9w-srFk
https://www.youtube.com/watch?v=W3Kg9w-srFk
https://www.youtube.com/watch?v=W3Kg9w-srFk
https://www.youtube.com/watch?v=7hWUhEA6hxk

;Comor se regulaw el proceso?

F. Jécob & J. Monod
Nobel 1965

El aza la neesidad
Monod 1970



Operdéw lac

Gen Elementos Genes
Inductor Regulador de control Estructurales

A A e
= N
—— ]

b oAb

I_H
(Lactosa =

Proteina Q Promotor B-Galactosidasa Transacetilasa
repretarege: Operador Permeasa
SITUACION EN EL CROMOSOMA BACTERIANO
Gen Elementos Genes
Regulador de control Estructurales
"y e =t ~
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Sinw lactosa

Operén Lactosa Sin Inductor
ARN Polimerasa .} a

. El represor —
Transcripcionl se une al
operador
ARNM g1y

No hay transcripcion

No hay transcripcion.
El represor impide el acceso de
la ARN-Polimerasa al promotor.

Traduceion

Proteina
represora @l
activa 4



Cow lactosa

Operoén Lactosa

ARN Polimer

Con Inductor




Operonwtrp

Operan Triptéfano

bt T Clame-fnos 8 ] 8
Enn:l!:rllnl l-l-l,.rll:lnl dn -:nnlrnl E:I.lm:lur.llll.

_ m T I----

Voo lllllll

@ Prateina Promotor BpE  rpD bpC LpE BpA
FUpiEseda P

HTUACION EN EL CRONGSOMA BACTERANG

GErn Flrmantax b a1
lliull.:lnr = conirsd Extruciuralex

68



Cow triptéfano-

Operon Triptéfano

ARN Polimerasa .v

son QIR ¢ CEEETETEN

El represor .
Transcripcion se une al
operador
ARNm H

Represor

Traducclbn - activo W
No hay transcripcion

No hay transcripcion.
,:m,:,..'::. ( / El represor unido al trp impide el
I:aema acceso de la ARN-Polimerasa al

promotor.
Triptéfano
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Sin Correpresor

Transcripciénl Represor \Transcripcién
activo )

ARKM gy M
Traducciénl ARNM \Traducclon

sty
N ? iy At
egamien ol 4 | ' | ' ;

e d) w ....,f‘u o~

inactiva
(T4
trpE trpD trpC trpB  lrpA
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